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Beitrag zur Lehre von der Lokalisation sensibler 

Lähmungen. 1 ) 

Von 

Prof. D. Gerhardt, 

Basel. 

(Mit 9 Abbildungen.) 

Die Arbeiten von Schaffer 2 3 ), Brissaud-Br6cy *), Bon- 
höffer 4 ), Müller 5 6 ), Sandberg a ), Oppenheim 7 ) u. a. haben 
gezeigt, daß sich bei sensiblen Hemiplegien oftmals eine eigentüm¬ 
liche Prädisposition der peripheren Teile beobachten läßt. Sie 
äußert sich teils so, daß überhaupt nnr an Händen und Füßen 
Sensibilitätsstörungen auftreten oder daß doch die distalen Teile 
der Glieder wesentlich stärker von der Störung befallen sind, als 
die proximalen, teils in der eigenartigen Rückbildungsweise totaler 
Hemiplegien: die Anästhesiegrenze, welche ursprünglich genau in 
der Mittellinie verlief, weicht in der Folgezeit immer mehr lateral- 
und peripherwärts zurück, so daß in einem gewissen Stadium nur 
noch die Extremitäten und die lateralen Partien des Rumpfes, dann 
die Extremitäten allein, schließlich nur noch deren distale Teile, 
Finger und Zehen, an- oder hypästhetisch bleiben. 

Wenn dieses Verhalten auch nicht in jedem Fall deutlich her¬ 
vortritt (cf. Schaffer), so läßt es sich doch wenigstens bei solchen 
Fällen, wo die Rückbildung der Anästhesie gut verfolgt werden 
kann, anscheinend nicht selten beobachten. Auf der Basler Klinik 


1) Nach einem Vortrag auf dem Kongreß f. inn. Med. 1909. 

2) Schaffer, Neur. Zentral bl. 1905. 

3) Brecy, Thöae, Paria 1902. 

4) Bonhöffer, Zeitachr. f. Nervenheilk. 26. 

5) Fr. Müller, Samml. klin. Vortr. Serie XIV. 1905. 

6) Sandberg, Zeitachr. f. Nervenheilk. öO. 

7) Oppenheim, Lehrbuch. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. Bd. 9 «. 1 
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Gerhardt 


konnte ich es unter ca. 1 Dutzend Fällen zweimal gut feststellen. 
Die nebenstehende, der Krankengeschichte des einen entnommene 
Figur möge dies illustrieren. 

Diese Art der Sensibilitätsstörung 
ri £- findet sich in gleicher Weise bei 

Herden in der Rinde, im Stabkranz, 
in der inneren Kapsel, wie bei Herden ; 
in der Haube. Da die Anordnung und 1 
(wegen der im Thalamus endigenden j 
Bahnen) die Zahl und QuaIit Kf J 
sensiblen Fasern an dies? 
wesentlich verschieden ist, u man i 
schließen, däß die Ursache nicht in J 
der Läsion bestimmt gelagerter Faser¬ 
zöge, sondern in anderen Verhält- j 
nissen zu suchen ist. Dies wird noch 
wahrscheinlicher durch eine Beobach¬ 
tung F. Möller’s, wo trotz totaler 
Zerstörung der zentralen sensiblen i 
Bahn der einen Seite eine partielle 
Reparation der sensiblen Hemiplegie 
erfolgte; hier konnten nur die Bahnen 
der anderen Seite die Leitung über¬ 
nommen haben, es war auszuschließen. 
daß etwa nur bestimmt gelagerte 
Faserzüge geschädigt oder ausgespart 
seien, und trotzdem zeigte sich der¬ 
selbe Typus der Anästhesieverteilung. 

46jähr. Frau, Apoplexie. Grenzen Die aus solchen Beobachtungen 
der Temp. und Tastsmustörun«:: , . „ . . , , 

l. am 5, 2. am ist, s. am 20., ableitbare Regel, daß bei cerebralen 

4. am 27., 5. am 31. Okt., 6. am Insulten die distalen Teile besonders 
6 . iHOYemb. . . . , ... 

disponiert sind zu sensiblen Störungen, 
legt es nahe, sich umzusehen, ob nicht auch bei anderen Er¬ 
krankungen ähnliche Prädilektion der peripheren Teile für sen- 
sibleTStörungen nachweisbar sei. 

Ich habe vor 3 Jahren hauptsächlich an der Hand von Lite¬ 
raturstudien zu zeigen gesucht, 1 ) daß in der Tat nicht nur bei 
cerebralen, sondern auch bei einer Reihe von spinalen Prozessen 
dieselbe Erscheinung mit ei^“'* < r ewissen Regelmäßigkeit auftritt. 

1) Festsehr. f. J. Rosenthal, Leipzig, Thierne 190tt. 
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and kann jetzt einige Beobachtungen znr Stütze dieser Anschauung 
hinznfügen. 

Unter den diffusen Rückenmarksleiden sind zu nennen: Mul¬ 
tiple Sklerose. 1 ) Friedreich’sche Ataxie, 2 ) kombi¬ 
nierte Strangsklerose, 8 ) die bei Anämien vorkommende 
Degeneration. 4 ) Bei diesen Prozessen kommen sensible Störungen 
nicht regelmäßig vor, aber wo sie sich finden, sind sie ganz auf¬ 
fallend häufig an den distalen Teilen lokalisiert. 

Fig. 2. 



r !* e Starke Taststtfrong. 


Fall B., multiple Sklerose. 

11#- 

ur k 1) Vgl. Hoff mann, Zeitschr. f. Nervenheilk. 21, F r e u n d, Arch. f. Psych.22, 

m ri E- Milller, Die mult. Skier. Jena 1904. 

2) cf. L. Melot de Beauregard, Diss. Berlin 1894 (unter Oppen heim’s 
Leitung). ^ l '“ 

j 3) cf. Salecker, Zeitschr. f. Nervenheilk. 32. 

4) cf. Minnich, Zeitschr. f. kün. Med. 31, 32. 

1* 
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konnte ich es unter ca. 1 Dutzend Fällen zweimal gut feststellen, md: 
Die nebenstehende, der Krankengeschichte des einen entnommene Unz 
Figur möge dies illustrieren. 

Diese Art der Sensibilitätsstörung tipl 
Fi S- findet sich in gleicher Weise bei 5 i e 

Herden in der Rinde, im Stabkranz, D* g 
in der inneren Kapsel, wie bei Herden ^ 
in der Haube. Da die Anordnung und f a u, 
(wegen der im Thalamus endigenden 
Bahnen) die Zahl und Qualit 8f ’ 
sensiblen Fasern an diese 
wesentlich verschieden ist, u man 
\ schließen, daß die Ursache nicht in 
\ der Läsion bestimmt gelagerter Faser- 
, \ zöge, sondern in anderen Verhält- 
Y.\ nissen zu suchen ist. Dies wird noch 
Wu wahrscheinlicher durch eine Beobach- 
Y)J tung F. Müller’s, wo trotz totaler 
Zerstörung der zentralen sensiblen 
Bahn der einen Seite eine partielle 
Reparation der sensiblen Hemiplegie 
erfolgte; hier konnten nur die Bahnen 
der anderen Seite die Leitung über¬ 
nommen haben, es war auszuschließen, 
daß etwa nur bestimmt gelagerte 
Faserzüge geschädigt oder ausgespart 
seien, und trotzdem zeigte sich der¬ 
selbe Typus der Anästhesieverteilung. 

46jähr. Frau, Apoplexie. Grenzen Die aus solchen Beobachtungen 
der Temp. und Tastamnstörunsr: . , 

l. am 5., 2. am l;i, 3. am 20., ableitbare Regel, daß bei cerebralen 

4. am 27., 5. am 31 Okt., 6. am Insulten die distalen Teile besonders 
6. Novemb. , 

disponiert sind zu sensiblen Störungen, 

legt es nahe, sich umzusehen, ob nicht auch bei anderen Er¬ 
krankungen ähnliche Prädilektion der peripheren Teile für. sen- 
sibleTStörungen nachweisbar sei. 

Ich habe vor 3 Jahren hauptsächlich an der Hand von Lite¬ 
raturstudien zu zeigen gesucht, 1 ) daß in der Tat nicht nur bei 
cerebralen, sondern auch bei einer Reihe von spinalen Prozessen 
dieselbe Erscheinung mit ei^ 0 ’* gewissen Regelmäßigkeit auftritt, 


46jähr. Frau, Apoplexie. Grenzen 
der Temp. und Tastsinnstörung: 


1) Festschr. f. J. Rosenthal, Leipzig, Thieme 1906. 
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und kann jetzt einige Beobachtungen zur Stütze dieser Anschauung 
hinzufügen. 

Unter den diffusen Rückenmarksleiden sind zu nennen: Mul¬ 
tiple Sklerose, 1 ) Friedreich’sche Ataxie, 2 ) kombi¬ 
nierte Strangsklerose, 8 ) die bei Anämien vorkommende 
Degeneration. 4 ) Bei diesen Prozessen kommen sensible Störungen 
nicht regelmäßig vor, aber wo sie sich finden, sind sie ganz auf¬ 
fallend häufig an den distalen Teilen lokalisiert 


Fig. 2. 



Starke Taststörung. 

Fall B., multiple Sklerose. 


1) Vgl. Hoffm&nn, Zeitschr. f. Nervenheilk. 21, Freund, Arch.f. Psych.22, 
E. Mttller, Die mult. Skier. Jena 1904. 

2) cf. L. Melot de Beauregard, Diss. Berlin 1894 (unter 0 p pe n h e i m’s 

Leitung). ~ ljl * 

3) cf. Salecker, Zeitschr. f. Nervenheilk. 32. 

4) cf. Minnich, Zeitschr. f. klin. Med. 31, 32. 

1 * 
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Gerhardt 


Für multiple Sklerose gebe ich in Fig. 2 ein Bild der sensiblen 
Störungen eines kürzlich auf der hiesigen Klinik behandelten Falles, eines 
22 jährigen Mannes, bei dem seit 3 Jahren spastische Parese der Beine, 
Amblyopie mit zentralem Skotom und temporaler Abblassung der Papille, 
Nystagmus sich entwickelt haben. 

Dasselbe gilt fttr die sog. neurale Muskelatrophie, wo 
fast bei der Hälfte der publizierten Fälle Hypästhesie der distalen 
Teile erwähnt wird, sowie für die multiple Neuritis. 

Ein Beispiel der Sensibilitätsstörung bei neuraler Muskelatrophie ist 
Fig. 3; sie stammt von einem in der Jenaer Poliklinik beobachteten, von 
K a h 1 e r t*) beschriebenen Fall. 


Fig. 3. 



Fall von neuraler Mnskelatrophie. 

Punktierung: Störung für Berührung. Schraffierung: Tasterzirkelstörungen. 

Auch Tabes und Syringomyelie bieten vielfache Bei¬ 
spiele; allerdings treten bei beiden die Erscheinungen nicht immer 

1) Kahlert, Dies. Jena 1906, hier Literaturzusammenstellung. 
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so deutlich hervor, weil sie sich mit segmentär angeordneten An¬ 
ästhesiebezirken kombinieren. 

Seit den Arbeiten von L a e h r, D e j e r i n e u. a. wird in der Lite¬ 
ratur überall hervorgehoben, daß die Sensibilitätsstörungen der 
Tabes zumeist dem segmentalen Typus entsprechen, also am 
Rumpf zirkuläre, an den Extremitäten längsstreifenförmige An¬ 
ordnung zeigen; daneben finden sich aber doch viele Hinweise 
darauf, daß die distalen Teile besonders stark befallen sind: 1 ) 
freilich kommen außerdem auch ganz regellose fleckweise Lokali¬ 
sationen vor. 

Fig. 4 a. 



Fall G., Tabes. Senkrechte Striche: Hypästhesie für Berührung. 

Wagrechte „ „ „ Temperatur. 

Schräge ,, „ „ Schmerz. 

Gekreuzte „ Anästhesie „ „ 

a) 27. XL 08, b) 4. I. 09, c) 15. III. 09. 

Ein gutes Beispiel für die Kombination von segmentaler mit der in 
Rede stehenden die distalen Gebiete bevorzugenden Art der Anästhesie 

1) Vgl. bes. F. Frenkel n. Foerster, Arch. f. Psychiatr. 33. 
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Gbbhakdt 


bietet ein zur Zeit auf der Klinik in Behandlnng stehender Fall. Wie 
die Figuren 4 a—c zeigen, bestand anfangs am Kumpf eine schmale 
bypästhetische Zone von segmentaler Begrenzung, daneben aber Sensi- 
bilitätsstörungen verschiedener Qualität an den distalen Teilen der 
Beine. In der Folge blieb die segmentale Störung gleich, während 
die Störung in den distalen Abschnitten sich gradatim proximalwärts 
ausdehnte. 


Fig. 4 b. 



Die von einem anderen auf der Klinik liegenden Fall stammende 
Fig. 5 demonstriert ebenfalls neben der fleckweisen und (an den Unter¬ 
schenkeln andeutungsweise) segmentären die distale Lokalisation der Hyp- 
ästhesie. 

Für die Syringomyelie gilt das gleiche: neben der von 
Laehr, Hahn u. a. betonten segmentären Anordnung die Be¬ 
vorzugung der distalen Abschnitte (vgl. besonders die Darstellungen 
von Schlesinger und von F. Schultze). 
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Sehr bezeichnend ist, daß in der französischen Literatur eine Gruppe 
von Antoren (Raymond, Dejerine, Huet-Gui llani) das aus¬ 
schließliche Vorkommen segmentaler Begrenzung, eine andere (Brissaud, 
Ballet, Grasset), allerdings minder apodiktisch, die Bevorzugung der 
distalen Teile lehrt. 


Fig. 4 c. 



Von 2 Syringomyeliefällen, welche in diesem Jahr auf der Basler 
Klinik beobachtet wurden, war die typische dissoziierte Empfindungs¬ 
lähmung bei dem einen auf beide Arme und den Rumpf vom Hals bis 
zum Rippenbogen ausgedehnt, zeigte also segmentäre Begrenzung, beim 
anderen Fall, einem 22 jährigen Mann, der seit 2 Jahren an Kraftlosig¬ 
keit der Hände litt und starke Atrophie der beiderseitigen Kleinhand¬ 
muskeln aufwies, war sie auf beide Hände, Vorderarme und rechten Ober¬ 
arm beschränkt, war an den diBtalen Teilen wesentlich stärker als an 
den proximalen und begrenzte sich in zirkulär den Arm umgebenden 
Linien (vgl. Fig, 6). 

Auch ein kürzlich vonPetrön 1 ) beschriebener Fall einer syringo¬ 
myelie-ähnlichen Form von Lues spinalis zeigte deutlich Zunahme der 
Anästhesie an den distalen Teilen. 

1) Petrin, Zeitschr. f. Nervenheilk. 36. 
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bietet ein zur Zeit auf der Klinik in Behandlung stehender Fall. Wie 
die Figuren 4 a—c zeigen, bestand anfangs am Rumpf eine Bchmale 
hypästhetische Zone von aegmentaler Begrenzung, daneben aber Sensi¬ 
bilitätsstörungen verschiedener Qualität an den distalen Teilen der 
Beine. In der Folge blieb die segmentale Störung gleich, während 
die Störung in den distalen Abschnitten sich gradatim proximalwärts 
ausdehnte. 


Fig. 4 b. 



Senkrechte Schraffierung: Störung des Tastsinnes. 
Wagrechte „ „ „ Temperatursinnes. 

Schräge „ „ „ Schmerzsinnes. 


Die von einem anderen auf der Klinik liegenden Fall stammende 
Fig. 5 demonstriert ebenfalls neben der fleck weisen und (an den Unter¬ 
schenkeln andeutungsweise) segmentären die distale Lokalisation der Hyp- 
ästhesie. 

Für die Syringomyelie gilt das gleiche: neben der von 
Laehr, Hahn u. a. betonten segmentären Anordnung die Be¬ 
vorzugung der distalen Abschnitte (vgl. besonders die Darstellungen 
von Schlesinger und von F. Schnitze). 
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Sehr bezeichnend ist, daß in der französischen Literatur eine Gruppe 
von Autoren (Raymond, Dejerine, Huet-Gui llani) das aus* 
schließliche Vorkommen segmentaler Begrenzung, eine andere (Brissaud, 
Ballet, Grasset), allerdings minder apodiktisch, die Bevorzugung der 
distalen Teile lehrt. 


Fig. 4 c. 



Von 2 Syringomyeliefällen, welche in diesem Jahr auf der Basler 
Klinik beobachtet wurden, war die typische dissoziierte Empfindungs- 
lähmung bei dem einen auf beide Arme und den Rumpf vom Hals bis 
zum Rippenbogen ansgedehnt, zeigte also segmentäre Begrenzung, beim 
anderen Fall, einem 22 jährigen Mann, der seit 2 Jahren an Kraftlosig¬ 
keit der Hände litt und starke Atrophie der beiderseitigen Kleinhand* 
inutkeln aufwies, war sie auf beide Hände, Vorderarme und rechten Ober¬ 
arm beschränkt, war an den distalen Teilen wesentlich stärker als an 
den proximalen und begrenzte sich in zirkulär den Arm umgebenden 
Linien (vgl. Fig, 6). 

Auch ein kürzlich von Peträn 1 ) beschriebener Fall einer syringo¬ 
myelie-ähnlichen Form von Lues spinalis zeigte deutlich Zunahme der 
Anästhesie an den distalen Teilen. 

1) Peträn, Zeitschr. f. Nervenheilk. 36. 
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In ähnlicher Weise tritt bei zirkumskripten Rückenmarks- 
krankheiten die Bevorzugung der distalen Teile für Sensibilitäts- 
störungen hervor. 

Für die umschriebene Myelitis finden sich schon im Leyden - 
sehen Handbuch bezeichnende Fälle. Ein Beispiel aus der jüng¬ 
sten Zeit enthält die Mitteilung von Winkler und Joch mann. 1 ) 


Fig. 5 a. 



Fall R., Tabes. Schräge Schraffierung: Hypästhesie für Schmerz. 

Gekreuzte „ „ „ Berührung. 

Wagrechte „ „ „ Temperatur, 

a) 27. XI. 08; b) 3. V. 09. 

Unter den Fällen von Rückenmarkskompression sind 
hier merkwürdigerweise die durch Wirbelkaries bedingten viel 
weniger zu verwerten als die Tumoren. Immerhin findet sich z. B. 
in einem Bericht aus der Züricher Klinik *) unter 10 verwertbaren 

1) Winkler u. Jochmann, Zeitsehr. f. Nervenheilk. 35. 

2) 0. Frey, Diss. Zürich 1888. 
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Fällen 6 mal die Angabe, daß die An- oder Hypästhesie nur oder 
vorzugsweise an den Beinen oder an den distalen Teilen der Beine 
bestanden habe. 

Unter den publizierten Fällen von Bückenmarkstumoren 
läßt sich dagegen aus der Literatur eine ganze Reihe von Belegen 
erbringen, daß die ersten Sensibilitätsstörungen an den Füßen auf- 
treten und daß mit der Entwicklung der Symptome immer höher 
liegende Gebiete befallen werden. 1 ) 


Fig. 5 b. 



Schnitze 2 ) bezeichnet es zwar als mindestens recht selten, 
daß die Anästhesiegrenze einen zu tiefen Sitz des Tumors vor¬ 
täusche, in seinen 12 Fällen stimmte sie immer mit dem Sitz des 

1) So bei Stursberg, Zeischr. f. Ncrvenheilk. 32, Bregmann, ibid. 31. 
Flatan n. Zyberlast, ibid. 35, Henschen-Lenander, Grenzgebiete 10. 
Oppenheim, Berl. klin. Wochenschr. 1906. Koester, Ztschr. f. klin. Med. 63, 
Kraske, Arch. f. klin. Chir. 41. 

2 ) F. Schnitze, Grenzgeb. 12. 
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Tumors tiberein. Aber seine Krankengeschichten enthalten doch 
wiederholt die Angabe, daß die Sensibilitätsstörungen nach unten 
zu an Intensität zunehme. 

Fälle, in denen die Anästhesiegrenze tatsächlich tiefer lag, 
als sich aus dem Sitz des Tumors erklären ließ, veröffentlichten 
Heilbronner x ) und Thomayer 1 2 3 ); auch fiystedt’s*) Fall 
scheint hierherzugehören. 

Fig. 6. 



Dissoziierte Anästhesie bei Syringomyelie. 


Besonders deutlich wird die Prädisposition der peripheren 
Teile zu sensiblen Störungen demonstriert, durch jene Fälle, wo 
sich nach der Exstirpation des Tumors die allmähliche Rückbil¬ 
dung der Symptome verfolgen ließ. Ein bekanntes Beispiel bietet 
der Fäll von Hen sehen und Len an der, ihm schließt sich der 


1) Heilbronner, Zeitschr. f. Nervenheilk. 84 

2) Thomayer, ref. Xeurol. Zentralbl. 1909 p. 80. 

3) Rystedt, Zeitschr. f. klin. Med. 63. 
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von Flatau-Zyberlast an; auch der von Kraske sowie ein 
von Fürstner 1 ) mitgeteilter Fall sind hier anzuführen; im letzteren 
lag die Anästhesiegrenze zuerst in der Höhe des Darmbeinkammes; 
am 3. Tag nach der Operation 2—3 Finger unter dem Leisten¬ 
band, am 10. Tag in der Mitte des Oberschenkels, am 17. Tag 
etwas oberhalb der Füße. 

Ich konnte ganz ähnliches an 2 Fällen der Basler Klinik be¬ 
obachten, die beide von Herrn Koll. Wilms mit Glück operiert 
wurden. 

Im ersten Fall 2 ) wurde ein kirschgroßes, der linken vorderen 
8. Cervikalwurzel ansitzendes Fibrosarkom am 9. Nov. 1908 operiert. 
Seit Januar 1908 hatte sich langsam ein gut ausgeprägter ßrown- 
Sequard’scher Lähmungstypns (links motorische, rechts sensible Parese, 
keine byperästhetische Zone) entwickelt. 

Patient selbst merkte anfangs nur die Schwäche im licken Bein und 
in geringerem Grade im linken Arm, seit März auch eine Abnahme de» 
Gefühls im rechten Bein (kaltes Wasser kam ihm am rechten Fuß weniger 
kalt vor wie am linken). Die Hypästhesie reichte bei der ersten Unter* 
sucbuDg (Ende Angust) bis herauf zum rechten Rippenbogen. Bei der 
Aufnahme in die Klinik (Mitte Oktober) reichte sie bis zur Höhe der 
Mammille; erst Anfang November ließ sich auch eine Hypalgesie an der 
Ulnarseite des rechten Armes feststellen. Am 31. Oktober wurde ein 
nußgroßer Tumor in der linken Fossa supraclavicularis, der zunächst als 
Drüsentumor angesprochen wurde, sich aber als ein längs der vorderen 
8. Cervikalwurzel nach außen gewachsener Fortsatz der Geschwulst er¬ 
wies, entfernt. Patient fühlte sich danach besser, konnte das Bein etwas 
sicherer bewegen und die Hypästhesie reichte an den folgenden Tagen 
nur noch bis zum Rippenbogen; dabei war die Störung am Bein weit 
stärket* als am Abdomen ausgesprochen. 

Am 9. November Exstirpation des Haupttumors. Schon am nächsten 
Tag war nur noch am rechten Unterschenkel und Fuß leichte Störung 
der Berührungsempfindung nachzuweisen (häufige Verwechslung von spitz 
und stumpf), an den folgenden Tagen verlor sich auch dieser Rest der 
Hypalgesie. 

Noch wesentlich deutlicher ließ sich der Wechsel der Anästhesie¬ 
grenzen im 2. Fall verfolgen. 

Bei ihm entwickelte sich allmählich innerhalb eines halben Jahres 
eine komplette spastische Paraplegie mit Anästhesie bis zur Mitte zwischen 
Symphyse und Nabel, hinten bis zum 4. Lendenwirbel. 

4 Wochen nach der Operation (27. Nov. 1908; Entfernung eines 
spindelförmigen, ca. 3 cm langen Sarkoms der Meningen, das vom 
10—12 Brustwirbel reichte) wurden die ersten Anfänge von Wiederkehr 
der Beweglichkeit im rechten Bein bemerkt, gleichzeitig ließ sich fest- 

1) Fürstner, Arch. f. Psych. 27. 

2) s. Bing u. Bircher, Ein extraduraler Tumor am Halsmark. Zeitschr 
f. Chir. 98. 
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stellen, daß zwar für feine Berührungen die Sensibilitätsgrenze noch 
wie früher etwas oberhalb von Symphyse und Leistenband verlief, daß 
aber stärkere Beize (Kneifen) auf der rechten Seite bis zur Mitte des 
Oberschenkels herab gefühlt wurden. 

2 Tage später wurden stärkere Hautreize beiderseits bis dicht ober¬ 
halb der Knie wahrgenommen, 5 Tage danach links bis unterhalb 
des Knies; an Vorder- und Bückseite der Oberschenkel war das 
Fühl vermögen gleich stark; am ganzen Perineum und Skrotum 
wurden Nadelstiche prompt angegeben, sogar noch prompter 
gefühlt als an den Oberschenkeln, wo am Schluß der Untersuchung 
wieder unregelmäßige Angaben gemacht wurden. 

Am 7. Januar 1909 reichte die Wahrnehmbarkeit stärkerer Haut¬ 
reize bis unterhalb des Sprunggelenks; am 30. Januar wurden zum ersten 
Male auch an den Zehen Nadelstiche empfunden. In jedem Gebiet 
wurden zuerst nnr Stiche oder grobes Kneifen, später auch feinere Be¬ 
rührungen wahrgenommen. 

In der Folgezeit besserte sich das Fühlvermögen noch weiter derart, 
daß immer geringere Intensität der Beize nötig war um Gefiihlswahr- 
nehmungen auszulösen. Die verschiedenen Gefühlsqualitäten kehrten in 
ganz paralleler Weise wieder. Stets aber ließ sich leicht feststellen, daß 
die Beeinträchtigung des Empfindungsvermögens um so deutlicher hervor¬ 
trat, je weiter distalwärts man prüfte. 

Jetzt, */ 4 Jahr nach der Operation, werden auch feine Berührungen 
im Gebiet des ganzen Beines verspürt, doch gibt Patient immer noch an, 
daß das Gefühl unterhalb der ursprünglichen Anästhesiegrenze (d. h. 
etwas oberhalb von Symphyse und Leistenband) ein minder gutes sei als 
weiter oben; nur an der Bückseite hat sich das Gebiet ganz intakter 
Sensibilität nach abwärts auf die Gegend des Kreuz- und Steißbeins 
sowie die nächste Umgebung des Afters ausgedehnt. 

Von den beiden Fällen zeigt der erste gut das allmähliche 
Hinaufrücken der Grenze der Sensibilitätsstörung; die Rückbildung 
der Symptome erfolgte hier freilich so rasch, daß das Hinabrücken 
dieser Grenze nur eben festgestellt werden konnte. Beim 2. Fall 
präsentierte sich aber dieses Zurückweichen der Anästhesie nach 
der Peripherie zu außerordentlich deutlich. 

. Speziell diese zweite Beobachtung scheint mir einige Schlüsse 
über die nähere Ursache der in Rede stehenden Lokalisation der 
Anästhesie zu erlauben. 

Am nächsten liegt es, die intensivere Beteiligung der distalen 
Teile an der Sensibilitätsstörung bei spinalen Leiden aus ana¬ 
tomischen Verhältnissen an der Stelle der Läsion zu er¬ 
klären. 

Nach dem, was in der Literatur vorliegt, scheinen mir dreierlei 
derartige Deutungsweisen in Betracht zu kommen: Die Lehre von 
der exzentrischen Lagerung der langen Bahnen, ferner der eigentüm- 
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liehe V erlauf der aufsteigenden Fasern, welcher sie streckenweise gegen 
Kompression besonders gut schützt, endlich die Lehre der französi¬ 
schen Autoren von der Metamörie spinale. Indessen kann keine von 
ihnen eine wirkliche Erklärung der fraglichen Symptome geben. 

Die F1 atau’sche Lehre von der exzentrischen Lagerung der 
langen Bahnen 1 ) legt die Vermutung nahe, daß die für die peri¬ 
pheren Teile bestimmten Bahnen einer Schädigung durch Kompression 
am stärksten ausgesetzt sind. Diese Annahme könnte erklären, daß, wie 
etwa in dem Henschen- Len an der 'sehen Fall, die Sensibilität der 
Beine viel stärker und früher gestört würde als die der Arme; das 
stärkere und hartnäckigere Befallensein der distalen Abschnitte an den 
Beinen kann sie aber nicht verständlich machen, denn die längsten 
spinalen Bahnen versorgen ja nicht die Fuß-, sondern die Perinealgegend. 
Und bei meinem 2. Fall konnte man sehr deutlich beobachten, wie in 
der Anal- und Perinealgegend zur selben Zeit wie in der Glutaeal- und 
Leistengegend das Gefühl wiederkehrte und wie späterhin bei der Rück¬ 
bildung der Gefühlsstörung an den Beinen die Anästhesiegrenze nicht 
etwa (nach Art der Segmentverteilung) an Rück- und Vorderseite der 
Schenkel ungleich hoch, sondern immer zirkulär (nach Art der Amputations¬ 
linien) verlief. 

Die zweite auf anatomischen Verhältnissen fußende Erklärung wurde 
von Kohnstamm in der Diskussion zu meinem Vortrag (Wiesbadener 
Kongreß 1909) angeführt. Er wies darauf bin, daß die gekreuzt anf- 
steigeuden Bahnen nach einiger Zeit auf eine gewisse Strecke in die 
graue Substanz zurückkehren und hier nun gegen Druckwirkung ge¬ 
schützt seien, und daß sich dadurch die geringere Schädigung der von 
den längsten Bahnen versorgten Gebiete (sc. des Perineums) erklären lasse. 
Diese Deutung würde in Betracht kommen können, wenn die fragliche 
Anästhesie Verteilung nur bei Kompression eines bestimmten Teiles des 
Rückenmarks beobachtet würde; da sie aber sowohl bei hohem (bei 
Fl atan-Zyberlast am 6.-7. Halswirbel, bei Bregmann am 2. 
Brustwirbel) als bei tiefem Sitz (mein 2. Fall) der Kompression vor¬ 
kommt und zudem bei zerebralen Herden ebenso ausgeprägt ist, kann 
jene Deutung hier nicht herangezogen werden. 

Ebensowenig kann die von Ballet 2 3 ), Grasset 8 ) und Brissaud 4 ) 
vertretene Lehre von der Metamörie spinale hier in Frage kommen; 
diese Autoren nehmen an, im Rückenmark sei die Lage der Zentren 
derart, daß immer die den B Segmenten“ (d. i. den durch Amputations¬ 
linien begrenzten Teilen, also Hand, Unterarm, Oberarm) zugehörigen 
Zentren in gleicher Höhe liegen, während erst in den Wurzeln sich die 
für die Head’schen Felder bestimmten Fasern zusammenordnen. Auch 
diese Ansicht könnte stärkere Beteiligung der distalen Teile nur dann 
erklären, wenn diese Erscheinung an Läsionen des Rückenmarkes in be- 


1) Flatau, Zeitschr. f. klin. Med. 33. 

2) Ballet, Lefons de clinique in6d. 1897. 

3) Grasset, Anatomie clinique des centres nerveux. Paris 1900. 

4) Brissaud, Presse m6d. 1901. 
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stimrnter Höhe gebunden wäre. Sie könnte, wozu die Autoren sie ver¬ 
wendet haben, die handsohuhförmige Begrenzung der Empfindungastörung 
bei Syringomyelie, nicht aber die strumpfförmigen anästhetischen Bezirke 
bei hochsitzenden Rückenmarksherden verständlich machen. 

Ergibt sich somit keine Möglichkeit, die fragliche Erscheinung 
aus anatomischen Verhältnissen im Rückenmark zu erklären, so 
muß ihre Ursache wohl in funktionellen Momenten gesucht 
werden: 

Ähnlich, wie bei Schädigung gemischter Nerven (seien sie 
zentral oder peripher) die motorischen Fasern in der Regel eher 
ihre Funktion einbüßen, als die sensiblen, so werden unter den 
sensiblen Fasern die für die distalen Teile bestimmten offenbar 
leichter geschädigt als die für die zentraleren Teile, gleichgültig ob 
die Läsion den cerebralen oder den spinalen Teil der Leitungs¬ 
bahn betrifft. 

Es liegt nahe, an die Edinger’sche Abnutzungstheorie zu 
denken ; denn man kann wohl unbedenklich annehmen, daß im all¬ 
täglichen Leben die Sensibilitätsfasern der peripheren Teile mehr 
in Anspruch genommen, abgenutzt werden, als die zentraleren, und 
dies würde nach Edinger’s Lehre ihre Prädisposition zur Er¬ 
krankung erklären. Schwierigkeiten entstehen aber dadurch, daß 
auch am Rumpf eine größere Prädisposition der kaudalen Teile zu 
Sensibilitätsstörung besteht; hierfür gibt die E d i n g e r’sche Theorie 
keine ungezwungene befriedigende Erklärung. 

Kurz berührt sei die Frage nach den Beziehungen der hier 
besprochenen Lokalisation der Gefühlsstörungen zur Hysterie. 
Die auf die distalen Partien beschränkte Empfindungslähmung wird 
als zentraler Typus dem peripheren und dem radikulären (längs¬ 
streifenförmigen). Typus'gegenübergestellt, und es soll der zentrale 
Typus Vorkommen „manchmal bei cerebralen Läsionen und ins¬ 
besondere bei funktionellen Erkrankungen (Hysterie)“. 1 ) In der 
Tat ist das häufige Vorkommen der handschuh- und strumpfförmigen 
Anästhesien besonders bei multipler Sklerose und Syringomyelie 
von manchen Autoren als Zeichen der Kombination der organischen 
Affektion mit Hysterie aufgefaßt worden. Mir scheint eine solche 
Deutung nicht berechtigt trotz des flüchtigen Charakters, den diese 
Sensibilitätsstörungen mitunter aufweisen. Es wäre schwer ein¬ 
zusehen, weshalb die hysterische Anästhesie hier immer die hand¬ 
schuh- oder strumpfartige und nie die manschetten-, epauletten-, 

1) cf. Obersteiner u. Redlich in Ebstein-Schwalbe’» Handbuch der 
prakt. Med. 2. Aufl. p. 367. 
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westenförmige usw. Begrenzungsform annehmen sollte. Noch merk¬ 
würdiger wäre, daß bei der Syringomyelie auch die auf Hysterie 
zu beziehenden Sensibilitätsstörungen den Typus der dissoziierten 
Empfindungslähmung aufwiesen. 

Vor allem spricht aber gegen die hysterische Natur dieser 
handschuhförmigen Anästhesiebezirke bei multipler Sklerose und 
Syringomyelie die weitgehende Analogie mit der Lokalisation sen¬ 
sibler Lähmungen bei beinahe allen Formen cerebraler und spinaler 
Erkrankung, die sich aus der obigen Zusammenstellung ergibt. 
Statt die handschuhförmige Sensibilitätsstörung bei Syringomyelie 
als hysterisch zu erklären, kann man, wie F. Schnitze 1 2 3 ) sagt, 
wohl besser umgekehrt die Vorliebe hysterischer Anästhesie für 
die distalen Teile aus dem häufigen Vorkommen dieser Art von 
Sensibilitätsstörungen bei organischen Erkrankungen zu verstehen 
suchen. 

Eine befriedigende Deutung zu geben, scheint mir zurzeit 
kaum möglich. Das eine nur läßt sich, wie ich glaube, bestimmt 
sagen, daß für die Lokalisation sensibler Lähmungen 
neben den rein anatomischen, vom Sitz und der Druck¬ 
wirkung der einzelnen Krankheitsprozesse abhängi¬ 
gen, auch noch funktionelle Verhältnisse mit in 
Frage kommen, und daß solche funktionellen Verhält- 
nisse es sind, welche eine Prädisposition der distalen 
Teile zu Sensibilitätsstörungen bedingen. 

Eine gewisse Berechtigung, solche funktionellen Verhältnisse 
für die Art von Sensibilitätsstörungen anzunehmen, glaube ich der 
Tatsache entnehmen zu dürfen, daß neuerdings auch für andere 
Körperstellen funktionelle Momente als Ursache der Lokalisation 
von Sensibilitätslähmungen mehr gewürdigt werden. So glaubt 
Balint*), die gürtelförmige Hyperästhesie der initialen Tabes 
mehr auf funktionelle Verhältnisse als auf Lokalisation der ana¬ 
tomischen Veränderung beziehen zu sollen, und kürzlich hat Go Id¬ 
stein, 8 ) unter Bezugnahme auf ähnliche Mitteilungen von Mus- 
kens und von Sträußler einen Fall beschrieben, bei welchem 
als Folge eines cerebralen Herdes neben einer geringen motorischen 
und mäßigen sensiblen Hemiparese eine auffallend starke Hyper- 


1) F. Schnitze, Art. Syringomyelie in: Leyden-Kl em perer, Deutsche 
Klinik am Anf. d. 20. Jahrh. 

2) B&lint, Zeitschr. f. klin. Med. 67. 

3) Goldstein, Nenrol. Zentralbl. 1909 p. 114. 
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ästhesie im Verbreitungsbezirk des 4. Cervikal- bis 2. Dorsalseg- 
ments sowie im Ulnaris- und Ischiadikusgebiet beobachtet wurde. 

Zu derselben Gruppe gehört eine ältere Beobachtung von 
Benedict 1 ) von exquisit segmentärer Analgesie bei zweifellos 
cerebraler Läsion. 

Ich kann folgenden Fall von segmentaler Hyperästhesie bei cere¬ 
bralem Insnit anreihen: Ein 40 jähriger Patient bekommt seit */ 4 Jahren 
in Intervallen von 8 Tagen bis zu 4 Monaten typische rindenepileptische 
Anfälle, die im rechten Arm beginnen und sich anf rechtes Bein und 
Gesicht, dann auf die andere Körperhälfte ausbreiten. In der Zwischen¬ 
zeit rechtsseitige Hemiparese wechselnder Intensität, anfangs auch leicht an¬ 
ästhetische und aphasische Störung; unter Hg, Jod und As wesentliche 
Besserung, doch immer noch sporadische Anfalle. Keine Stauungspapille. 
Nach jedem Anfall stärkere rechtsseitige Hemiparese und meist l—8 Tage 
lang ausgesprochene Hyperästhesie in einer dem linken 4.—6. Dorsal¬ 
segment entsprechenden gürtelförmigen Zone. 

So verschieden auch die von der Gefühlsstörung befallenen 
Gebiete in den beiden Beobachtungsreihen sind (in den zuletzt an¬ 
geführten Fällen exquisit segmentär, in den zuerst besprochenen 
durchaus unabhängig von segmentärer Begrenzung), so zeigen doch 
beide gemeinsam, daß für die Lokalisation sensibler Stö¬ 
rungen bei organischen Erkrankungen des Zentral¬ 
nervensystems neben den anatomischen Verände¬ 
rungen an der Stelle der Läsion noch rein funktio¬ 
neile Momente in Betracht zu ziehen sind. 

1) Benedict, Diskussionsbemerkung, ref. Neurol. Zentralbl. 1905 p. 587. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Tübingen 
(Vorstand: Prof. v. Romberg). 

Untersuchungen über die Funktion kranker Nieren. 

Von 

Priv.-Doz. Dr. Schlayer, und Dr. R. Takayasu, 

Oberarzt der Klinik. aus Osaka. 

(Mit 6 Textkurven und Tafel I—VII). 

Die letzten Jahre haben in mannigfacher Hinsicht unsere 
Kenntnisse über die Nierenpathologie erweitert. Speziell hat die 
genaue Verfolgung der Ausscheidungsverhältnisse, sowohl des Wassers, 
wie der anorganischen Harnbestandteile, vor allem des Kochsalzes 
Erkenntnisse gezeitigt, die für Diagnose und Therapie von weit- 
tragendem Einfluß geworden sind. In erster Linie brachten die an¬ 
gewandten Methoden Nutzen bei einseitiger Erkrankung der Nieren. 
Hier, wo wir die gesunde Niere stets zum Vergleich heranziehen 
können, hat die funktionelle Nierendiagnostik ein dankbares Feld 
gefunden, wenn gleich über den Wert der einzelnen Methoden noch 
keineswegs eine Meinung herrscht. Bei den einseitigen Nieren¬ 
erkrankungen zeigt sich nach Albarran,Casper und P. F. Ri c h t e r 
auf der kranken Seite eine Änderung der Ausscheidung, die geradezu 
gesetzmäßig in immer gleichen Bahnen verläuft. 

Erheblich schwieriger liegen die Verhältnisse bei den Nephri¬ 
tiden, welche die innere Medizin vorwiegend beschäftigen, den 
doppelseitigen, sog. hämatogenen. Bei ihnen ist von einer derartigen 
Gesetzmäßigkeit im allgemeinen nicht die Rede. 

Die genaue Verfolgung des Stoffwechsels hat bei den doppel¬ 
seitigen Nephritiden, insbesondere bei den akuten ganz überaus 
wechselnde Verhältnisse ergeben. Bald findet sich trotz aller Zeichen 
intensiver Nierenschädigung, reichlicher Eiweißausscheidung, Zylin- 
drurie usw. keine Beschränkung der Ausscheidung von Wasser und 
Salzen und kein Ödem. Auch im weiteren Verlaufe kommt es nicht 

Deutsches Archiv für klin. Med. 98. Bd. 2 
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zu den klinischen Erscheinungen der Niereninsufficienz. Bald wieder 
sehen wir, wie trotz genügender Ausfuhr von Wasser und Salzen 
dauernd Ödeme bestehen. Bald wieder treten unter rapider Ab¬ 
nahme zuerst des Kochsalzes, dann des Wassers, Ödem und alle 
anderen Zeichen schwerer Erkrankung des Gesamtorganismus auf. 

Es ist ein wenig erfreuliches Bild des gegenwärtigen Zustandes 
unserer Kenntnisse und steht in starkem Gegensatz zu den Erfah¬ 
rungen bei der einseitigen Nephritis, wenn einer der erfahrensten 
Kenner der Ausscheidungsverhältnisse bei Nephritis, v. Noorden, 
sagt, daß gerade das Bizarre und Unberechenbare das Charakte¬ 
ristikum des nephritischen Stoffwechsels sei. 1 ) 

Bemüht man sich, über dieses unbefriedigende Ergebnis hin¬ 
auszugelangen, so wird man sich zuerst die Frage nach den Ur¬ 
sachen dieses wechselnden Verhaltens vorlegen müssen. Zweifellos 
wird ein großer Teil davon, besonders die Schwankungen bei einer 
und derselben Nephritis innerhalb kurzer Zeit, von Änderungen des 
Funktionszustandes der Niere herrühren, wie sie das Fortschreiten 
oder die Besserung des Nierenleidens mit sich bringen. Aber es 
erscheint nicht ausgeschlossen, noch von einer anderen Seite her 
eine gewisse Sichtung der Stoffwechselergebnisse bei Nephritis zu 
erreichen und auf diese Weise einen klareren Einblick in die patho¬ 
logische Physiologie der Niere zu erlangen. 

Im allgemeinen wird bei den hier in Betracht kommenden 
Stoffwechseluntersuchungen alles, was Nephritis heißt, vergleichend 
zusammengestellt. Meist wird nur eine Trennung zwischen akuter 
parenchymatöser, chronischer parenchymatöser und Schrumpfniere 
vorgenommen. Nun ist es aber eine alte Erfahrung der Nieren¬ 
pathologie, daß das Bild der akuten parenchymatösen Nephritis 
nicht bloß klinisch, sondern auch anatomisch außerordentlich wechsel¬ 
voll sein kann. Der Begriff der parenchymatösen Nephritis, wie er 
noch heute klinisch und anatomisch gefaßt ist, umfaßt eine weite 
Gruppe von funktionell und anatomisch verschiedenen Krankheits¬ 
bildern. Sicherlich finden innerhalb dieser Gruppe zahlreiche all¬ 
mähliche Übergänge statt, aber das hindert nicht, daß ein großer 
Gegensatz zwischen den Endgliedern der Gruppe besteht. Ganz 
geläufige Beispiele in dieser Hinsicht bieten für die akute paren¬ 
chymatöse Nephritis die Diphtherie- und die Scharlachnephritis des 
Menschen. Bei beiden spricht man von akuter parenchymatöser 
Nephritis; bei der einen, der Diphtherienephritis kommt es so gut 


1) Handb. der Path. des Stoffwechsels Bd. I p. 1002. 
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wie nie zu Ödemen und selten zu schweren Störungen der Aus¬ 
scheidung. Bei der anderen dagegen findet sich beides überaus 
häufig. Auch anatomisch zeigen beide einen wohlcharakterisierten 
Gegensatz: bei der Diphtherienephritis besteht vorwiegende Er¬ 
krankung der Kanälchen, bei der SchaTlachnephritis dagegen über¬ 
wiegende Schädigung der Glomeruli. Nicht viel anders liegen die 
Dinge bei der chronischen parenchymatösen Nephritis. Auch hier 
finden sich die mannigfachsten klinischen und anatomischen Bilder. 
Bald schwere Störungen der Ausscheidung mit Ödem und Urämie, 
bald bei gleich starker Albuminurie keine erkennbare Änderung 
des Gesamtbefindens und der Ausscheidung; und wiederum anato¬ 
misch bald hervorragende Beteiligung der Tubulusepithelien, bald 
solche der Glomeruli. Diese Erfahrungen legen den Gedanken nahe, 
daß für die großen Verschiedenheiten zwischen den einzelnen Fällen 
in klinischer Hinsicht vielleicht, wenn auch nicht die alleinige, so doch 
eine wichtige Ursache in der verschiedenen Lokalisation der 
Erkrankung in der Niere zu suchen ist. Es erscheint möglich, daß 
wir ein anderes Bild der Ausscheidung und der übrigen klinischen 
Symptome zu erwarten haben, wenn die Glomeruli überwiegend er¬ 
krankt sind, als wenn die Tubuli in erster Linie betroffen sind. 
Senator hat diesem Gedanken schon einmal in ähnlicher Weise Aus¬ 
druck gegeben. 1 ) Zweifellos wird es auch hierbei ganz überwiegend 
nicht auf die anatomische Lokalisation als solche ankommen, son¬ 
dern die Verschiedenheiten viel mehr durch den Funktionszustand 
der beiden Hauptteile der Niere bestimmt werden. Das Ziel unserer 
Bestrebungen könnte nie lediglich die Bestimmung des anatomischen 
Sitzes der Krankheit resp. des anatomischen Aussehens der Nieren 
sein; ist es uns doch wohlbekannt, wie verschieden die Funktion 
zweier anatomisch ähnlicher Erkrankungen unter Umständen sein 
kann. Vielmehr würde es sich darum handeln, eine topische Dia- 
gnoseder Funktion anzustreben, d.h. die Möglichkeit, die Funk¬ 
tion der Tubuli und Glomeruli getrennt zu bestimmen und daraus 
auf die Art ihrer funktionellen Beteiligung zu schließen. 

Dieses Unternehmen hat ohne Zweifel sehr große Schwierigkeiten, 
die, wie immer in der Nierenpathologie, ihren Hauptgrund in der Un¬ 
sicherheit unseres Wissens über die Nierenphysiologie haben. Unsere 
Kenntnisse über die normale Nierenfunktion sagen nur so viel sicher, 
daß zwischen der Arbeit der Glomeruli und jener der Tubuli ein 
großer Unterschied besteht Danach werden durch die Glomeruli 


1) Berlin, klin. therap. Wochenschr. 1906, 1 u. 2. 
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vorwiegend das Wasser, durch die Tubuli vorwiegend die Salze 
abgeschieden. Aber hier schon ist strittig, ob dieses Verhalten auch 
für alle Phasen funktioneller Tätigkeit der normalen Niere als Norm 
zu betrachten ist. 1 2 ) Noch wesentlich unsicherer sind unsere Kennt¬ 
nisse über das Verhalten der kranken Niere. Für die menschliche 
Pathologie sind wir auf diesem Gebiete bisher über mehr oder 
minder wahrscheinliche Vermutungen noch nicht hinausgekommen. 
Sie ist auch das denkbar ungeeignetste Objekt für solche Studien. 
Denn einfache und klare Verhältnisse nach der einen oder anderen 
Seite zu finden, ist ja bei ihr durchaus ungewöhnlich. Die Be¬ 
dingungen sind viel zu kompliziert, nicht bloß in funktioneller, 
sondern auch in anatomischer Hinsicht. Trotz sorgfältigster Studien 
über die Glomeruli sind wir zumal bei den akuten Nephritiden noch 
keineswegs so weit, auf Grund des anatomischen Bildes ihre intakte 
Funktion behaupten zu können. In Übereinstimmung mit den 
Resultaten Heubner’s*) haben uns das sehr instruktive Nieren¬ 
präparate von Kranken mit allen klinischen Zeichen von schwerster 
Glomerulonephritis gelehrt, bei denen an den Glomerulis nur ganz 
geringfügige Veränderungen nachweisbar waren. Will man in 
dieser Hinsicht weiterkommen, so bleibt nur das Studium der ex¬ 
perimentellen Nephritiden. Eine so unvollkommene histologische 
Nachahmung der menschlichen Nephritiden sie auch sein mögen, so 
können wir doch aus den funktionellen Verhältnissen bei ihnen 
sicher viel lernen. Denn was für unsere Ziele die Hauptsache ist, 
die Verminderung resp. Veränderung der funktionellen Leistung 
tritt bei ihnen in derselben Weise ein, wie bei den menschlichem. 
Nierenkrankheiten. Sie haben vor diesen den großen Vorzug, so 
viel einfachere Verhältnisse zu bieten, daß man weit eher hoffen 
kann, einen Einblick in die Arbeitsverhältnisse der kranken Niere 
zu erhalten. Am wesentlichsten für unseren Zweck fällt ins Ge¬ 
wicht, daß wir es bei der experimentellen Nephritis vollkommen in 
der Hand haben, je nachdem eine überwiegend tubuläre oder eine 
vaskuläre Nierenerkrankung zu erzeugen. Diese Lage der Dinge 
schien uns von größtem Vorteil. Sie erlaubt, an die Frage heran¬ 
zugehen, welche Änderungen der Ausscheidungsverhältnisse bei 
Ausfall resp. Schädigung der Tubuli einerseits oder dem der 
Glomeruli andererseits eintreten. Sind wir darüber im klaren, so 


1) Frey, Über den Mechanismus der Salz- und Wasserdiurese, Pfliiger’s 
Archiv Bd. 112 p. 71. 

2) Ergebnisse der inneren Medizin Bd. 2 p. 576. 
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ist es naheliegend, nach Beziehungen zwischen Ausscheidungs¬ 
veränderung und Schädigungsort zu suchen und ihnen weiter nach¬ 
zugehen. 

Versuche, denen ein ähnlicher Gedankengang zugrunde lag, 
sind in der Literatur nur sehr spärlich. Heineke 1 2 ) und De 
Bonis 4 ), sowie Botazzi sind die einzigen, welche gleiche Ten¬ 
denzen verfolgten. 

De Bonis 3 ) hat nach dem Vorgänge Botazzi’s 4 ) die eine 
Niere von Hunden vom Nierenbecken aus mit dem örtlich ätzenden 
Fluornatrium behandelt und das Ausscheidungsvermögen gegenüber 
Salzen und Wasser untersucht, indem er dabei die andere Niere 
zum Vergleich benutzte. Das Fluornatrium schädigt nach seinen 
Angaben vorzugsweise den Markkegel, dann aber auch die Rinden¬ 
tubuli, während die Glomeruli intakt bleiben sollen. De Bonis 
fand bald eine vermehrte, bald eine verminderte Urinmenge auf 
der kranken Seite. Das Kochsalz wird auf der kranken Seite wohl 
ausgeschieden, jedoch in geringerer Menge als auf der gesunden, 
und vor allem schwankt sein Konzentrationsgrad unter dem Ein¬ 
fluß der NaCl-Diurese viel weniger als auf der gesunden Seite. 
De Bonis schließt daraus, daß „das NaCl durch den Glomerulus 
filtrieren könne, daß aber der größte Teil des Kochsalzes durch 
aktive Funktion der Kanälchenepithelien in den Urin gelange“. 
Auch Botazzi kommt zu dem Schluß, daß die Kanälchen ein 
sehr wesentlichen Anteil an der Elimination der Salze haben. 

Heineke beobachtete bei chrora- und uranvergifteten Kanin¬ 
chen mit zunehmender Vergiftung ein rasches Absinken der Koch¬ 
salzkonzentration. Chrom- und Urannephritis gehen beide mit hoch¬ 
gradiger Nekrose der Tubulusepithelien einher. Er schließt deshalb 
auf engere Beziehungen zwischen dieser und der Insufficienz der 
Kochsalzausscheidung. 

Beide Untersucher, De Bonis wie Heineke, finden also 
eine Konzentrationsunfähigkeit für Kochsalz bei zerstörten Tubulis. 
In beiden Arbeiten ist aber das Verhalten der Glomeruli nicht ge¬ 
nügend berücksichtigt worden. Daß sie unbeeinflußt bleiben sollten 


1) Heineke n. Meyerstein, Exp. Untersuchungen über den Hydrops bei 
Nierenkrankheiteta. Arch. f. klin. Med. Bd 90 p. 101. 

2) De Bonis, Exp. Untersuchungen Uber die Nierenfunktionen, Arch. f. 
Anat. u. Phys. 1906. 

3) De Bonis, Giorn. internaz. d. Scienz. med. Bd. 29, Fase. 10. 

4) Botazzi e Onorato, Beiträge zur Phys. der Niere, Arch. f. Anat. u. 
Phys. 1906. 
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durch ein Gift, das in dem einen Fall (Heineke) vom Blute ans 
durch die Niere passiert und dort schwerste Tubuluszerstörung' 
hervorruft, und im anderen Fall durch ein Gift von so hoher 
Diffusionsfähigkeit, daß es die ganze Niere bis zur Binde durch- 
dringt, scheint wenig verständlich. In der anatomischen Intaktheit 
der Glomeruli den Beweis hierfür zu erblicken, geht nicht an. Ge¬ 
meinsame Arbeiten von uns haben den Nachweis erbracht, daß für 
diese akuten experimentellen Nierenschädigungen das anatomische 
Intaktsein der Glomeruli kein Urteil über ihre Funktion erlaubt. 1 ) 
Man wird danach nicht ohne weiteres die Unfähigkeit zur Kochsalz¬ 
konzentration mit der Tubulusschädigung in Verbindung bringen 
dürfen. Dazu bedarf es noch der Untersuchung, wie sich die Ge¬ 
fäße der Niere dabei verhalten. 

Wenn man diesen Punkt berücksichtigt, so scheint aber der 
eingeschlagene Weg wohl gangbar, um etwas über die Beziehungen 
zwischen Sekretion und Art der Schädigung zu erfahren. Nur wird 
man sich nicht damit begnügen können, nur einzelne Vergiftungen 
in dieser Richtung zu untersuchen, sondern eine möglichst große 
Zahl funktionell und anatomisch möglichst verschiedener 
experimenteller Nierenschädigungen heranziehen müssen. Man kann 
hoffen, auf diese Weise durch gegenseitige Ergänzung der Befunde 
das Urteil wesentlich sicherer zu gestalten. 

Wir haben dementsprechend zunächst die Ausscheidungsver- 
hältnisse bei verschiedenen experimentellen Nephritiden unter den 
erwähnten Gesichtspunkten untersucht. Da die Versuche von 
Heineke und de Bonis besonders auf eine Änderung des NaCl- 
Stoffwechsels hinwiesen, so wurde fürs erste dieser verfolgt und 
seine Beziehungen zu dem Verhalten der Tubuli wie der Glomeruli 
durch fortlaufende Kontrolle beider Apparate in allen Stadien der 
Nephritis festzulegen versucht. 

Aber diese Art, über die topische Lokalisation der Funktionen 
in der kranken Niere Aufschlüsse zu erhalten, konnte unseren 
Zwecken nicht genügen. Sie ist bei der vielseitigen Verwendung 
des Kochsalzes im Körper nicht eindeutig genug, um insbesondere 
ohne weiteres auf die sehr schwierigen Verhältnisse beim Menschen 
übertragbar zu sein. Dies dürfte mehr oder minder auch ganz 
allgemein für die übrigen physiologischen Exkrete der Niere gelten. 
Eine Veränderung ihrer Ausscheidung unter dem Einfluß einer 

1) Schlayer u. Hediuger, Exp. Studien über toxische Nephritis. Arcli. 
f. klin. Med. Bd. 90 p. 1. — Schlayer. Hedinger u. Takayasu, Über 
nephrit. Ödeme. Arch. f. klin. Med. 91. Bd. 
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experimentellen Nephritis mag bei deren sehr akutem Verlauf 
und bei genauer Kenntnis der funktionellen und anatomischen 
Bedingungen hinreichend deutliche Beziehungen zu der Art der 
Nephritis geben. Bei der menschlichen Nephritis aber, wo wir 
diese Bedingungen nicht annähernd so beherrschen, und wo sich 
unzählige Übergänge finden, wird sich das Urteil nicht so einfach 
gestalten können, zumal da auch noch andere Faktoren, so der Ge¬ 
samtorganismus bei der chronischen menschlichen Nephritis bedeu¬ 
tend mehr mitspielen, als bei den akuten experimentellen des 
Tieres. Gerade in dem letzteren Moment ist vielleicht noch eine 
weitere, bisher zu wenig berücksichtigte Ursache der außerordent¬ 
lichen Variabilität des Stoffwechsels bei kranken menschlichen 
Nieren zu suchen. 

Wir haben bei dem Streben Anhaltspunkte für eine Trennung 
zwischen tubulärer und vaskulärer Nephritis zu erhalten, die physio¬ 
logischen Harnbestandteile wohl berücksichtigt und werden sie 
auch noch weiter studieren. Aber Veränderungen ihres Ablaufes 
als entscheidend zu betrachten für die Annahme einer tubulären 
oder glomerulären Nephritis, konnten wir uns aus den gegebenen 
Erwägungen nicht entschließen. Wir haben vielmehr versucht, 
außer den etwa auf diese Art gewonnenen Fingerzeigen für die 
Diagnose noch eine andere Methode auszuarbeiten, die einfachere 
Bedingungen bietet Wir suchten sie in der Ausscheidung körper¬ 
fremder Stoffe. Sie haben für unsere Zwecke gegenüber den 
physiologischen Bestandteilen den großen Vorzug, für den Körper 
unverwendbar zu sein. Daraus erwachsen mehrfache Vorteile: 
Nach den Erfahrungen der Physiologen strebt die Niere danach, 
körperfremde Substanzen so schnell als möglich loszuwerden, sie 
hat ihnen gegenüber eine geringere Toleranz, als für die physio¬ 
logischen Harnbestandteile. Als bekanntes Beispiel wird die 
viel stärkere diuretische Wirkung des Glaubersalzes gegenüber 
dem Kochsalz genannt (Asher, Spiro). Dann hängt offenbar die 
Ausscheidung körperfremder Stoffe weit weniger von den uns noch 
unbekannten individuellen Faktoren ab, die schon die normale 
Nierenleistung beeinflussen. Man wird auf einen gleichmäßigeren 
Verlauf ihrer Ausscheidung schon unter normalen Verhältnissen 
rechnen können. Schließlich dürfen wir erwarten, daß sie, infolge 
ihrer Unverwendbarkeit im Körper, von pathologischen Resorptions¬ 
bedingungen extrarenaler Art viel weniger tangiert werden, als 
beispielsweise gerade das Kochsalz. Eine Änderung ihrer Aus¬ 
scheidung wird man von vornherein mit mehr Berechtigung auf 
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rein renale Bedingungen zurückführen können, als bei den viel¬ 
seitig verwendeten und leicht extrarenal beeinflußbaren physiologi¬ 
schen Stoffen. 

Körperfremde Substanzen als Mittel der funktionellen Nieren¬ 
diagnostik sind schon lange und oft angewandt worden. Auf die 
ausführliche Literatur darüber einzngehen, ist hier nicht am Platze. 
Sie ist bei Heffter, 1 2 3 ) v. Noorden 8 ) und Albarran 9 ) nachzu¬ 
sehen. Vor allem waren es Farbstoffe, aber auch Chemikalien, wie 
Jod, Salicyl usw. Aber die Fragestellung, unter der dies geschah, 
war fundamental verschieden von der unseren. Bei allen Studien 
dieser Art handelte es sich darum, ob sich mit Hilfe der körper¬ 
fremden Substanzen ganz generell eine Niereninsufficienz nach- 
weisen läßt, resp. ob die Verzögerung der Ausscheidung mit der 
Schwere des klinischen Bildes parallel geht. Auf die Art der 
Nierenerkrankung, ob vorwiegend tubulär oder vorwiegend glome- 
rulär, wurde keine Rücksicht genommen. Wir haben, wie aus¬ 
drücklich betont sei, ganz davon abgesehen, eine 
Niereninsufficienz auf diese Weise feststellen zu 
wollen. Ist es uns doch ganz unbekannt, wie die Verhältnisse in 
der Niere liegen müssen, damit sie zustande kommt. Sie könnte 
vielleicht ebensogut durch eine überwiegende Schädigung der Glome- 
ruli, wie eine solche der Tubuli hervorgerufen werden. Wir rich¬ 
teten vielmehr unsere Hauptaufmerksamkeit darauf, körperfremde 
Stoffe zu finden, die unter den genau bekannten Verhältnissen der 
akuten toxischen Nephritiden charakteristische Veränderungen ihrer 
Ausscheidung zeigen und damit auf bestimmte Beziehungen ent¬ 
weder zu den Glomerulis oder zu den Tubulis hinweisen. Wenn 
z. B. ein körperfremder Stoff bei lädierten Tubulis, aber intakten 
Glomerulis, immer wieder in stark verzögerter Weise ausgeschieden 
wird, so wird man annehmen dürfen, daß zwischen Tubulusschädi¬ 
gung und Ausscheidungsverändernng enge Relationen bestehen. 
Derselbe Gedankengang galt auch für die Glomeruli. 

Untersuchungen der gleichen Art sind mit Ausnahme einiger 
Experimente von de Bonis bislang noch nicht ausgeführt worden. 
Von französischer Seite sind mehrfach Versuche unternommen worden, 
die ein ähnliches Ziel verfolgten, indem die Ausscheidungsverhält¬ 
nisse körperfremder Stoffe mit den anatomischen Verhältnissen in 


1) Ergebnisse der Physiol. Ed. II, 1, 1903 p. 95 und Bd. IV 1905 p. 184 

2) Handb. d. Path. des Stoffwechsels Bd. 1 p. 1021. 

3) Albarran, Exploration des fonctions renales 1905 p. 80ff. 
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der Niere verglichen worden 1 ). Dies geschah vorwiegend bei mensch¬ 
lichen Nephritiden. Daß diese Versuche keine Resultate zeitigten, 
kann nicht wundernehmen. Denn der bloße anatomische Befund 
kann keine genügende Unterlage abgeben. Er stellt kein adäquates 
Bild der Funktion der einzelnen Nierenteile dar. Ist das schon 
für die experimentelle Nephritis nicht der Fall, so noch viel weniger 
für die so verwickelten Verhältnisse der menschlichen Niere. Ohne 
eine Ergänzung durch die funktionelle Prüfung wird man nicht 
hoffen können, zu einem Ergebnis zu gelangen. 

Von klinischen Erfahrungen ausgehend, haben wir zunächst 
zwei Substanzen für unsere Ziele einer Prüfung unterworfen, das 
Jodkali und den Milchzucker. 

Das Jodkali ist einer der Körper, die am häufigsten zu Zwecken 
der Nierendiagnostik verwendet worden sind, jedoch immer von den 
oben erwähnten anderen Gesichtspunkten aus, zur Feststellung 
einer Niereninsufficienz beim Menschen. Von unserem Standpunkt 
aus interessiert zuerst der allgemeine Ausscheidungscharakter des 
Jodkalis unter normalen Verhältnissen. Nach den Untersuchungen 
von Heffter und Anten 2 3 ) u. a. lassen sich unsere Kenntnisse 
darüber dahin zusammenfassen: Die Ausscheidung von Jodkali 
vollzieht sich sehr gleichmäßig und ist in ihrer Dauer ganz un¬ 
abhängig von der Wasserabsonderung, wird also durch starke 
Wasserdiurese nicht beeinflußt Schon Heffter weist auf die 
Ähnlichkeit hin, die in dieser Richtnng zwischen Jodkali und den 
phosphorsauren Salzen besteht. Die Elimination dauert sehr lange, 
bei Tier und Mensch nach Eingabe von 0,5 g länger als 24 Stun¬ 
den. Beim experimentell nephritisch gemachten Tier ist das Jod 
bisher noch nicht geprüft worden, beim nephritischen Menschen 
dagegen häufig; dabei wurde in vielen Fällen von Nierenkrank¬ 
heiten eine starke Verlängerung gefunden. Auf die diesbezügliche 
Literatur und ihre Ergebnisse wird in einer zweiten Arbeit näher 
eingegangen werden. 

Der Milchzucker ist bisher für die Nierendiagnostik noch nie 
verwendet worden. Den Gedanken an seine Verwendung für den 
vorliegenden Zweck legte die von F. Voit 8 ) in seinen bekannten 
Versuchen erstmals festgestellte Tatsache nahe, daß Milchzucker, 
subkutan injiziert, quantitativ wieder ausgeschieden wird. Blu- 


1) Znsam menfassendes darüber s. bei Albarran, 1. c. 

2) Ergehn, d. Physiol. Bd. II, 1, 1903 p. 104 ff. 

3) Arch. f. klin. Med. Bd. 58 p. 545. 
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ra e n t h a 1 and Klapp 1 2 ) haben diese Versuche bestätigt. Die Aas¬ 
scheidung erfolgt bei subkutaner Injektion ziemlich rasch; ca. 9,0g 
Milchzucker brauchen nach Voit 8—12 Stunden zu ihrer Aus¬ 
scheidung. Der Milchzucker ist demnach für den menschlichen 
Stoffwechsel nicht verwertbar. Auch für das Tier sind bei gleicher 
Applikationsweise die gleichen Verhältnisse festgestellt. 

Einen Versuch über die Ausscheidung des Milchzuckers beim 
experimentell nierenkranken Tier hat de Bonis in der oben er¬ 
wähnten Arbeit veröffentlicht.*) Er benutzte wieder die mit Fluor- 
natrium vergiftete Niere und fand, daß der Milchzucker „gut durch 
den Glomerulus eliminiert wird“. Für diesen Versuch gelten die¬ 
selben Schwierigkeiten, die oben schon besprochen wurden. 

Die Ausscheidung der beiden körperfremden Stoffe, des Milch¬ 
zuckers und des Jodkalis wurde, nachdem Vorversuche uns über 
ihr Verhalten beim normalen Tier unter verschiedenen Bedingungen 
belehrt hatten, hei einer Reihe von experimentellen Nephritiden 
geprüft, deren funktionellen und anatomischen Verlauf wir zu ver¬ 
folgen imstande sind. Die Prüfung erstreckte sich auf zwei Punkte: 
einmal und in erster Linie auf die Dauer der Ausscheidung, dann 
aber auch, wenigstens für den Milchzucker, auf die quantitative 
Elimination. Zu einer quantitativen Verfolgung des Jodkalis 
reichten die ralativ geringen Urinmengen nicht mehr aus. 

Um jede Störung durch Verschiedenheiten der Haut- oder 
Magenresorption auszuschalten, wurde Milchzucker wie Jodkali 
stets intravenös gegeben. Die nachfolgenden Vorversuche zeigen, 
daß wir unter diesen Bedingungen genügend konstante Verhält¬ 
nisse erreichen, um pathologische Abweichungen deutlich zu er¬ 
kennen. 

Die Prüfung geschah bei denselben Tieren, bei denen gleich¬ 
zeitig auch die Kochsalzausscheidung beobachtet wurde, so daß die 
Untersuchung aller drei Körper, eines physiologischen und zweier 
körperfremden an ein und demselben Tier zu gleicher Zeit statt¬ 
fand. Für den Kochsalzstoffwechsel ist noch zu bemerken, daß die 
meisten Tiere außer der fortlaufenden Feststellung der NaCl-Aus- 
scheidung einer besonderen Kochsalzprobe unterworfen wurden, in¬ 
dem bestimmte Mengen davon gleichzeitig mit Milchzucker und 
Jodkali intravenös injiziert wurden. Dadurch läßt sich der Ver- 


1) Blumen thal, Hofmelster’s Beiträge Bd. 6 p. 329. Klapp, Mitteilungen 
aus d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. Bd. 10 p. 524. 

2) Giorn. internat. d. Scienc. med. Bd. 29 Fase. 10 p. 451. 
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gleich zwischen der Elimination der drei Substanzen noch präg¬ 
nanter gestalten. Derartige kombinierte Injektionen wurden in 
den verschiedensten Stadien von experimentellen Nephritiden vor¬ 
genommen, bei den meisten Tieren nicht nur einmal, sondern mehr¬ 
fach an aufeinanderfolgenden Tagen. Die experimentellen Nephri¬ 
tiden, deren wir nns bedienten, waren teils vorwiegend tubulärer, 
teils vorwiegend vaskulärer Art, von den ersteren Chrom, Sub¬ 
limat, Aloin und Uran, von den letzteren Arsen und Cantharidin; 
außerdem wurde noch die Vinylaminnephritis untersucht, die Ehr¬ 
lich 1 2 3 ) zuerst beobachtete und Heineke*) näher studierte. 

Von wesentlicher Bedeutung für den Erfolg unserer Bemühungen 
erschien es, daß wir uns über den jeweiligen Zustand der Niere 
in unseren Versuchen ein möglichst eingehendes und klares Bild 
verschafften. Nach unseren obigen Auseinandersetzungen, die sich 
auf die Erfahrungen in der menschlichen Pathologie wie auf solche 
aus der experimentellen Nierenpathologie 8 ) gründen, konnten wir 
uns mit der histologischen Untersuchung allein keineswegs zufrieden 
geben. Für die Beurteilung des Zustandes der Tubuli mußten wir 
uns mit ihr begnügen, da wir bislang kein anderes genügend scharfes 
und sicheres Kriterium ihres funktionellen Verhaltens an die Stelle 
resp. an die Seite des anatomischen Befundes setzen können. 
Diesem Mangel kann jedoch eine größere Bedeutung für unsere 
Versuche nicht zukommen; denn einmal sind Schädigungen an den 
Tabulis histologisch im allgemeinen viel leichter zu erkennen als 
an den Glomerulis, und dann handelt es sich bei den angewandten 
experimentellen Nephritiden um sehr ausgeprägte und hochgradige 
pathologische Befunde an den Tubulis, nämlich meist maximale 
Nekrosen, von deren Intensität Abbildung 1 auf Tafel I eine Vor¬ 
stellung gibt. Zur Prüfung der Nierengefäße hingegen wurde außer 
dem anatomischen Befunde auch noch die viel feinere funktionelle 
Untersuchung herangezogen. Das hierzu angewandte Verfahren 
deckt sich im Prinzip mit dem bereits früher von dem einen von 
uns in Gemeinschaft mit Hedinger 4 ) angegebenen. Es handelt 
sich dabei um eine Prüfung der Beweglichkeit der Nierengeiäße, 
ihrer Kontraktions- und Dilatationsfähigkeit. Da die Studien an 


1) Über den Zusammenhang von ehern. Konstit. und Wirkung, Festschrift 
für Leyden 1898 p. 647. 

2) F. v. Müller, Verhaudl. d. deutsch, path. Gesellschaft, Meran 1905 p. 70. 

3) Vgl. unsere Arbeiten im Arch. f. klin. Med. Bd. 90 u. 91. 

4) Arch. f. klin. Med. Bd. 90 p. 5 ff. 
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der Urannephritis 1 ) uns gelehrt hatten, daß dies allein noch nicht 
genügt, um mit Sicherheit intakte Funktion der Nierengefäße 
festzustellen, so wurde gleichzeitig damit die Fähigkeit zur Diurese, 
d. h. zur Steigerung der Urinabsonderung auf Diuretika heran¬ 
gezogen. 

Diese Methodik hat uns schon in den früheren Arbeiten Schädi¬ 
gungen der Nierengefäße mit Sicherheit da nachgewiesen, wo die 
anatomische Untersuchung gänzlich im Stiche ließ. Zudem gibt sie 
— so angewendet, wie unten beschrieben — quantitative Ände¬ 
rungen der Nierengefäßfunktion an, die anatomische Untersuchung 
dagegen, in den bei experimentellen Nephritiden vorkommenden 
Breiten der Gefäßschädigung, nur qualitative. Die letztere sagt 
nur, ob die Glomeruli intakt oder geschädigt sind, die funktionelle 
Untersuchung zeigt die Veränderung der Gefäßfunktion nicht nur 
sehr viel früher, sondern gibt auch an, wie hochgradig sie ist. Daß 
beide Vorzüge für Versuche von unserer Tendenz von ausschlag¬ 
gebender Bedeutung sind, braucht nicht betont zu werden. 

Methodisches. 

Versuchstiere waren Kaninchen von möglichst gleichem Gewicht, die 
bei Rüben oder Hafer und Wasser gehalten wurden. Die Wasseraufnahme 
war beliebig. Wasser- und Salzabgabe wurden vierundzwanzigstündig 
kontrolliert. Der Urin wurde durch Ausdrücken oder mit dem Katheter 
gewonnen. Die Vergiftung mit den verschiedenen Nierengiften geschah 
stets subkutan. In sämtlichen Versuchen ist die Giftdosis pro kg Tier 
berechnet, um annähernde Vergleichswerte zu erhalten. 

Die Prüfung der Nierengefäße geschah mit Hilfe des an der 
linken Niere angelegten Onkometers. Als kontraktil wirkenden Reiz ver¬ 
wendeten wir, wie früher, das Einblasen von Tabaksrauch in die Nase, 
manchmal auch Adrenalin Tropfen 1 °/ 00 Lösung intravenös). Die 
Dilatationsföbigkeit wie die Fähigkeit zur Diurese wurde durch intra¬ 
venöse Injektion von 10 ccm 5 °/„ Kochsalz und ev. noch nachfolgende 
Injektion von 2 ccm 5 °/ 0 Koffeinlösung untersucht. Da, wo die Koch¬ 
salzeinspritzung deutliche Reaktion der Niere und Diurese hervorrief, 
wurde von Koffein Abstand genommen. Die Injektion der Diuretika ge¬ 
schah stets gleichmäßig langsam. Das Nierenvolum wurde mit dem von 
Schlayer angegebenen Recorder 2 ) auf dem Kymographion registriert. 
Die erhaltenen Werte der Zu- oder Abnahme sind in mm Hebelanstieg 
oder Abfall ausgedrückt. Eine Hebelveränderung von 125 mm ist bei 
dem verwendeten Schreiber gleich 1 ccm Volumsänderung. Bezüglich 
weiterer Details der Technik muß auf die früheren Arbeiten verwiesen 
werden. 


1) Arch. f. klin. Med. Bd. 91. 

2) Zentralbl. f. Physiol. Bd. XX 1906 Nr. 8. 
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Beim normalen Tier von etwa demselben Gewicht wie unsere Ver¬ 
suchstiere erzeugt die Injektion von 10 ccm 5 °/ 0 NaCl einen durch¬ 
schnittlichen Anstieg des Hebels um 50—75 mm, nachfolgende Koffein¬ 
injektion meist einen etwas geringeren. Einblasen von Tabakrauch be¬ 
wirkt ein Sinken des Hebels um ca. 40—60 mm. Die Größen schwanken 
im einzelnen ziemlich beträchtlich; jedoch sieht man beim normalen Tier 
sehr selten Werte, welche von den angegebenen wesentlich abweichen, 
wie uns eine nunmehr sehr große Anzahl von Versuchen gelehrt hat. 

Die Diurese wurde in folgender Weise registriert: Nach Einstellung 
des Tieres auf eine bestimmte Tropfenzahl wurde das Diuretikum injiziert 
und die nun erfolgende Diurese so lange verfolgt, bis sie wieder an¬ 
nähernd zu dem vorherigen Maße gesunken war. Die Diurese eines 
normalen Tieres beträgt nach 10 ccm 5 °/ 0 NaCl etwa 5—8 ccm; auch 
hier finden wir beträchtliche Schwankungen. 

Unser Urteil, ob die Gefäße normal funktionierten oder nicht, gründete 
sich entsprechend den in früheren Arbeiten *) gemachten Feststellungen 
darauf, wie sich die Niere gegenüber den drei gestellten Anforderungen 
(Kontraktion, Dilatation und Diurese) verhielt. Schädigung zeigt sich in 
einer Verminderung resp. Aufhebung der Dilatationsfähigkeit und der 
Diurese in erster Linie; in zweiter Linie erst wird die Kontraktions¬ 
fähigkeit betroffen. Eine Schädigung ist leicht festzustellen in den Fällen, 
wo alle drei Fähigkeiten oder die beiden ersten (Erweiterungsfähigkeit 
und Diurese) stark herabgesetzt sind. Schwieriger wird das in den 
Mittelstadien. Hier kann die Dilatation noch einigermaßen, wenn auch 
vermindert, vorhanden sein, während die Fähigkeit zur Diurese schon 
gänzlich aufgehoben ist. Wenn unter diesen Umständen auch die nach¬ 
folgende Koffeininjektion keine Diurese forderte, und die Obduktion ein¬ 
wandfreies Liegen des Onkometers ergab, so wurde Beeinträchtigung der 
Gefäßfunktion für erwiesen erachtet. Überhaupt gehen Dilatationsgröße 
und Stärke der Diurese durchaus nicht immer Hand in Hand. Bei starker 
Dilatation kann die Diurese nur gering sein, ja sogar überhaupt fehlen, 
wie schon unsere Studien an der Urannephritis 1 2 ) zeigen. Das Umge¬ 
kehrte, geringe oder gar keine Dilatation bei starker Diurese haben wir 
nur sehr selten gesehen, und dann immer unter Verhältnissen, die einen 
technischen Fehler nicht ausschlossen. Einen solchen müssen wir be¬ 
sonders dann annehmetf* wenn das Nierenvolum sich von Anfang an nicht 
auf eine gleichmäßige Höhe einstellt, sondern dauernd sinkt. Unter diesen 
Umständen wird vielfach die Stärke der Kontraktion und der Diurese 
zusammen ein genügendes Urteil Über die Gefäßfunktion geben können. 
Auf einen <ler drei Punkte allein sein Urteil zu stützen, geht im allge¬ 
meinen nicht an. Am ehesten ist noch die Stärke der Diurese hierzu 
verwendbar, aber wir haben die Versuche, in denen wir auf sie allein 
angewiesen waren, nur dann als gültig betrachtet, wenn sich technische 
Fehler sicher ausschließen ließen. Im ganzen setzt die Beurteilung ziem¬ 
liche Erfahrung und genaueste Kenntnis der physiologischen Verhältnisse 
voraus; denn außer den hier genannten Punkten kommen auch noch 


1) 1 c. 

2 ) Arch. f. klin. Med. Bd. 90. 
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andere unterstützende Beobachtungen in Betracht, so z. B. die Pulsation 
der Niere und ferner die Sekretionsgeschwindigkeit. Bei geschädigten 
Gefäßen sind beide, Puls l ) und Sekretionsgeschwindigkeit, im allgemeinen 
schlechter als normal. 

Die Ausführung dieses Teiles der Versuche geschah stets im unmittel¬ 
baren Anschluß an eine Ausscheidungsprüfung mit Milchzucker, Jodkali 
und Kochsalz. 

Für die anatomische Untersuchung fertigten wir Totallängsschnitte 
der Nieren an, die nach v. Gieson gefärbt wurden. 

Die zu prüfenden Substanzen, Milchzucker, Jodkali und Kochsalz, 
injizierten wir in eine Ohrvene, und zwar von Jodkali 1 ccm einer 2,5 °/ 0 
Lösung (= 0,025 g). Diese geringe Menge genügte durchaus, um eine 
deutliche Reaktion im Urin zu erhalten. Sie wurde in der üblichen Weise 
(rauchende Salpetersäure und Chloroform) ausgeführt, manchmal nach Vor¬ 
behandlung mit Chlorlösung (v. Noorden). Den Milchzucker injizierten 
wir nach vielfachen Versuchen schließlich in einer Menge von 1,0 g (in 
10°/o Lösung). Nach der Injektion wurde der Harn stündlich exprimiert, 
in einzelnen Portionen gesammelt und in diesen, ebenso wie der Prozent¬ 
gehalt der injizierten Lösung, polarimetrisch bestimmt. Dazu stand uns 
ein Polarisationsapparat von Schmidt und Haensch zur Verfügung, 
der Ablesungen von 0,01 0 gestattet. Jede Ablesung wurde 4 mal ge¬ 
macht. Vor der Injektion untersuchten wir stets auf etwa vorhandene 
Glykosurie. 

Beim normalen Tier ist die Bestimmung selbst so kleiner Mengen 
Milchzucker leicht. Bei den kleinen Urinmengen des Kaninchens und 
der kurzen Ausscheidungsdauer des Milchzuckers erhält man ihn in etwa 
einprozentiger Lösung wieder. Eine genaue quantitative Wiedergewinnung 
dieser kleinen Mengen ist aber nicht in dem Prozentsatz zu erwarten, 
wie bei größeren Mengen. Daran hindern die auch im normalen Kaninchen¬ 
harn vorhandenen schwach linksdrehenden Substanzen. 2 ) Sie betragen 
beim Kaninchen durchschnittlich ca. 0,02— 3 Grad. Diese Linksdrehung 
muß naturgemäß bei den kleinen Mengen von Milchzucker nicht uner¬ 
heblich ins Gewicht fallen und einen gewissen Verlust bedingen, dessen 
Größe innerhalb enger Grenzen schwankt. In Versuchen bei 25 ver¬ 
schiedenen normalen Kaninchen erhielten wir im Durchschnitt 72°/n der 
eingeführten Milchzuckerraenge wieder (Tabelle IA). Unter 50 °/ () ließ 
sich nur in vier Fällen gewinnen. Wir werden also 65—75 °/ 0 noch als 
normal betrachten dürfen. Bei manchen Normaltieren läßt sich immer wieder 
auffallend wenig Milchzucker wiedergewinnen (Tabelle IA, Versuch 25). 
Hier wird man vielleicht an das Vorhandensein einer Laktase zu denken 
haben. Wir haben solche Tiere nicht zu unseren Versuchen verwendet. 

Erheblich schwieriger werden die Verhältnisse beim nieren¬ 
kranken Tier. Hier sind es vor allem zwei Körper, welche die Be¬ 
stimmung des Milchzuckers wesentlich stören. Das ist einmal der Trauben¬ 
zucker im Urin, der bekanntlich beim Kaninchen nach experimenteller 


1) Abgesehen von den Endstadien der tubulären Nephritiden, wo sich die 
schönste Pulsation bei gänzlicher Unfähigkeit zur Dilatation und Diurese findet. 

2) Roos, Zeitschr. f. phys. Chem. Bd. 15 p. 533. 
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Vergiftung leicht auftritt. Besonders stark ist die Glykosurie bei Uran 
und Sublimat. Er läßt sich nach dem Vorgänge Carl Voit’s durch Ver¬ 
gärung des Urins mit Saccharomyces apiculatus entfernen 1 ), so daß der 
Milchzucker allein zurückbleibt, aber oft geht durch die Vergärung, be¬ 
sonders durch die damit verbundenen Manipulationen (schwierigere Klärung) 
etwas Milchzucker verloren. 

Noch viel störender ist das Eiweiß. Bei seiner Entfernung kommen 
stets gewisse Mengen Milchzucker in Verlust. Da diese Verhältnisse auch 
einer späteren Anwendung beim Menschen im Wege standen, so haben 
wir ausgedehnte Versuchsreihen angestellt, um diejenige Methode der Ent¬ 
eiweißung zu finden, bei der am wenigsten Milchzucker verloren geht. 

Wir verglichen die Fällung durch Kochen mit Essigsäure, durch 
Esbach’Bches Reagens, durch Phosphorwolframsäure nach Tsuchya 2 3 ), 
durch Alkohol, durch kolloidales Eisenbydroxyd nach L. Michaelis 8 ) 
und durch Kaolin. 4 ) Die Esbach’sche Lösung sowohl wie die Phosphor¬ 
wolframsäure und das Eisenhydroxyd beeinflussen die Polarisationsebene 
nicht. Es zeigte sich, daß unter allen Umständen und bei allen Methoden 
durch die Enteiweißung, besonders bei höherem Eiweißgehalt, etwas Milch¬ 
zucker verloren geht. 

Die nachfolgende Tabelle gibt die Resultate mit den verschiedenen 
Methoden. Der Milchzucker wurde in bestimmtem Prozentsatz zu mensch¬ 
lichen oder tierischen eiweißhaltigen Harnen zugesetzt und dann nach den 
verschiedenen Methoden das Eiweiß entfernt. In der zweiten Spalte ist 
der ungefähre Gehalt des Harns an Milchzucker angegeben, in den 
nächsten die nach Enteiweißung mit den einzelnen Methoden wiederge¬ 
wonnenen Mengen. 


Eiweiß 

0 / 

/ 00 

Milch¬ 

zucker¬ 

gehalt 

°lo 

Kochen 

% 

Esbach 

0/ 

0 

Alkohol 

% 

Kaolin 

Of 

(o 

Ferr. ox. 
dialys. 

°/o 

15 

».i 

0,725 

1,145 

0,804 

1,005 

0,784 

9 

ca. 5 


4,083 

3,720 

3,538 

4,423 

4 

ca. 5 


! 4,860 

3,879 

5,006 

3,130 

2 

ca. 1 

0,892 

! 1,041 

0,924 

0,904 


1 

ca. 1 

0.904 

0,824 

0,985 

0,844 


10 

0,2 

0,06 

0,032 

-0,15! 

-0,56! 



Danach ist der Verlust an Milchzucker im allgemeinen um so größer, 
wie ja auch zu erwarten, je kleiner der Milchzuckerprozentgehalt und je 
größer die Albumenmenge. Wir verwendeten am häufigsten die Fällung 
mit Kochen -\- Essigsäure, Esbach oder Alkohol, da sie bei kleineren 
Milchzuckermengen durchschnittlich die besten Resultate gaben. 

Bei Eiweißgehalt des Urins muß demnach mit einem noch größeren 
Milchzuckerverlust gerechnet werden, als bei normalem. Denn dabei 

1) C. Voit, Zeitschr. f. Biol. Bd. 28 p. 278. 

2) Zentral bl. f. innere Med. 1908. 

3) Zeitschr. f. phys. Chem. Bd. 15 p. 495. 

4) Biochem. Zeitschr. Bd. 7 p. 329. 
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addiert sich die Wirkung der linksdrehenden Substanzen mit dem durch 
die Enteiweißung bedingten Verlust. 

Da jede einzelne von den stündlich gewonnenen Urinportionen für 
sich enteiweißt werden mußte, so ging dabei jedesmal etwas Milchzucker 
verloren. Dazu kommt für jede Portion der Verlust durch die links- 
drehenden Substanzen. Beides zusammen führt bei stark eiweißhaltigem 
Urine zu einem Gesamtverlust bis zu 50—60 °/ 0 der injizierten Menge. 
Wir mußten uns demnach unter diesen Verhältnissen zufrieden geben, 
wenn wir von den eingespritzten 100 cg 40—50 wiedererhielten. 

Die Schwierigkeiten, welche daraus erwachsen, sind technisch nicht 
unbeträchtlich und erfordern ein sehr sorgfältiges, peinlich genaues Ar¬ 
beiten. 8ie würden vielleicht die Deutung der Resultate unsicher machen 
können, wenn es lediglich die wiedergewonnene Milchzuckermenge wäre, 
die ihnen zugrunde liegt. Das ist jedoch keineswegs der Fall. In erster 
Linie steht, wie schon betont, die Dauer der Ausscheidung. Ist sie 
sicher verlängert, so wird die wiedergewonnene Menge des Milchzuckers 
dagegen ganz zurücktreten. Nur wenn die Dauer der Milchzuckeraus¬ 
scheidung normal ist, aber eine abnorm niedrige Menge im Urin wieder 
erscheint, könnten Irrtümer entstehen. Der Verlust des Milchzuckers 
kann in diesem Falle ebensowohl durch die oben genannten Einwirkungen 
der Enteiweißung und der Linksdrehung Zustandekommen, wie dadurch, 
daß nachträglich noch kleinste, der Analyse nicht mehr zugängliche Milch¬ 
zuckermengen ausgeschieden werden. So könnte eine verlängerte Milch¬ 
zuckerausscheidung verdeckt werden. Um unB dagegen nach Möglichkeit 
zu schützen, haben wir für die Resultate solche Versuche nicht verwertet, 
sondern nur diejenigen, in denen sich bei normaler Ausscheidungsdauer 
mindestens 40°/ # wiedergewinnen ließen. 

Vorversuche. 

Bevor wir zu den Experimenten am nierenkranken Tier über¬ 
gingen, waren noch Vorversuche über die Ausscheidung des Jod¬ 
kalis und des Milchzuckers beim normalen Tier notwendig. Sie 
bezogen sich in erster Linie auf die Dauer der Ausscheidung, da 
darüber bislang noch keine Untersuchungen vorliegen. 

Das J o d k a 1 i wird in der verwendeten Menge (0,025 g intra¬ 
venös) vom normalen Kaninchen in durchschnittlich 24 Stunden 
ausgeschieden. In 20 Versuchen der Art (s. Tabelle IA) dauert 
die Ausscheidung 22—28 Stunden, und zwar in 13 Fällen 24 Stun¬ 
den, je zweimal 22 und 26 Stunden, je einmal 23, 25, 26 und 28 
Stunden. Gleichzeitige starke Diurese hat, wie auch, Heffter 1 ) 
beim Menschen feststellte, keinen abkürzenden Einfluß. Weder 
die intravenöse Injektion von 1 / 2 g Kochsalz, die bekanntlich eine 
kurzdauernde beträchtliche Diuresewirkung hat, noch die tägliche 
Verabreichung von 50 g 6"/ 0 NaCl-Lösung per os, die eine weit 

1) Ergehn, d. Pliysiol. Bd. II. 1: 1903 p. 104. 
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stärkere langdauernde Harnabsonderung hervorruft, haben die Aus¬ 
scheidungsdauer vermindert. In mehreren derartigen Versuchen 
war die Dauer jedesmal 24 Stunden (Tabelle IB, Versuch Nr. 7 und 
9 a). Auch sehr feuchte Fütterung und Trockenfütterung machen 
keinen wesentlichen Unterschied (Tabelle IB, Versuch 9b und 9c). 
Bei maximaler Trockenfütterung kann die Ausscheidung bis zu 
26—28 Stunden verlängert werden, aber einen höheren Wert haben 
wir nie gesehen (Tabelle IB, Versuch Nr. 10b und 12b). Danach 
erfüllt das Jodkali die wesentlichste Vorbedingung, die für eine 
Verwendung in unserem Sinne verlangt werden muß: Seine Aus¬ 
scheidung ist unter physiologischen Verhältnissen, selbst bei stark 
wechselnden Bedingungen, genügend konstant, ist also von indi¬ 
viduellen Faktoren unabhängig. Daß das Jodkali an und für sich 
in der genannten Menge keine diuretischen Wirkungen erzeugen 
kann, darf als sicher betrachtet werden. 

Anders liegen die Dinge beim Milchzucker. Hier war erst 
festzustellen, ob er an sich schon Diurese erzeugt. Wir haben das 
zunächst in entsprechenden Dosen am Normaltier in zwei Ver¬ 
suchen untersucht. 

Id beiden wurde das Verhalten des Nieren volums und der (elek¬ 
trisch registrierten) Diurese auf Injektion von 10 bzw. 5 ccm einer 5 % 
Milchzuckerlösung geprüft. In dem einen Versuch trat auf 10 ccm 5 % 
Milchzucker keine Zunahme des Nierenvolums und keine Diurese ein, 
während eine nachfolgende Injektion von Traubenzucker (10 ccm 2,8 °/ 0 ) 
eine leichte Dilatation der Niere und leichte Diurese, 5 ccm 5 % Koch¬ 
salzlösung aber eine sehr starke Vermehrung des Nierenvolums mit pro¬ 
fuser Diurese hervorrief. 

In dem zweiten Versuch bewirkte Milchzuckerinjektion zweimal 
(nach 10 und 5 ccm der 5 °/ 0 Lösung) deutliche Zunahme des Nieren¬ 
volums (Ansteigen des Rekorderhebela um 50 und 70 mm), aber der 
dinretische Effekt war sehr gering. Eine nachfolgende Injektion von 
5 ccm 5 % NaCl brachte den Rekorderhebel um 100 mm in die Höhe 
and rief profuseste Sekretion hervor. 

Danach hat Milchzucker in den angewandten Dosen wohl eine 
gewisse diuretische Wirkung, aber sie ist nach beiden Versuchen 
recht gering und steht in keinem Vergleich zu derjenigen des 
Kochsalzes. 

Es wurden nun eine Reihe von Versuchen angestellt, um die 
Dauer der Ausscheidung des Milchzuckers in der Menge zu her 
stimmen, welche später auch beim nephritischen Tier injiziert 
wurde. In der Mehrzahl der Versuche betrug sie 1,0 g, sonst 
wechselten die Dosen von 0,4 bis 1,6 g (5 bis 15 ccm von einer 
10% Lösung). Innerhalb dieser Grenzen variierte die Dauer der 
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Ausscheidung so gut wie gar nicht. In 23 Versuchen (s. Tabelle IA) 
ist sie zwölfmal 6 Stunden, je dreimal 5 1 /,, 6*/ 2 und 7 Stunden, 
je einmal 5 oder 7 1 /» Stunden. Der letzte Wert fand sich bei 
einem Tier, das auch quantitativ abnorm schlecht ausschied (Ver¬ 
such Nr. 25). Der Durchschnitt der Dauer aus sämtlichen Ver¬ 
suchen beträgt danach 6 Stunden. 

Auch hier wurde der Einfluß besonderer Bedingungen auf die 
Dauer der Ausscheidung untersucht. In Betracht kamen einerseits 
große Wasserarmut des Tieres und damit geringe Wasserausschei¬ 
dung, andererseits starke Diurese. 

Die Wasserarmut des Tieres, die durch Trockenfütterung erreicht 
wurde, hatte in vier Versuchen gar keinen Einfluß (Tabelle IB, Versuch 
Nr. 10 b, 11b, 12 b und c). In drei Versuchen war die Dauer der 
Ausscheidung 6 Stunden, in einem 5 1 /, Stunden. Etwas anders war 
das Resultat bei künstlicher Erzeugung von Diurese. Die einfache Ein¬ 
fuhr von Was8er änderte die Dauer nicht. Selbst große Mengen 
(140—180 ccm), eine Stunde vor der Milchzuckerinjektion in den Magen 
eingeführt, kürzten die Ausscheidung in zwei Versuchen (Tabelle IB, 
Versuch 10 a und 11a) trotz der sehr starken Diurese, die danach auf¬ 
trat, nicht ab. Sie blieb 6 Stunden. Nach 200 ccm Wasser war sie 
in einem Falle mit 5 Stunden bereits beendigt (Tabelle IB, Versuch 
Nr. 12a). Auch eine kurzdauernde, nicht unbeträchtliche Kochsalz¬ 
diurese, die etwa 1 / i Stunde dauert, erzielt in der Mehrzahl der Ver¬ 
suche keine Abkürzung. 5 Tiere bekamen mit dem Milchzucker 0,3 
bis 0,5 g NaCl in 10 ccm Wasser intravenös. In zwei Versuchen 
dauerte die Ausscheidung 6 Stunden (Tabelle IB, Versuch 4, 5), in je 
einem ß 1 ^ und und nur in einem 4’/ 2 Stunden (Versuch 8, 6 u. 7). 
Eine deutliche Verkürzung ist dagegen in allen den Versuchen vor¬ 
handen, bei welchen eine starke und langdauernde Diurese durch reich¬ 
liche Mengen von Wasser und NaCl erzwungen wurde. Drei Tiere 
bekamen eine 8tunde vor der Milchzuckereinspritzung 3,0 g NaCl in 
50 ccm Wasser per os. Zwei davon schieden in 4, eins in 4 1 /» Stunden 
den Milchzucker aus (Tabelle IB, Versuch 1, 2, 3). Ein weiteres Tier 
erhielt mehrere Tage lang 50 ccm 5 °/ 0 NaCl-Lösung per os. A uch 
dieses Tier schied den Milchzucker in 4 Stunden aus (Versuch Nr. 9a). 
Anderweitige Diuretika werden nicht angewendet, da sie bei den patho¬ 
logischen Experimenten nicht in Betracht kamen. 

Nach diesen Versuchen läßt sich die Milchzuckerausscheidung 
bemerkenswerterweise nur durch eine bestimmte Art von Diurese, 
die durch Wasser und NaCl erzeugte, abkürzen, und auch hier sind 
Mengen notwendig, welche für das Kaninchen als sehr groß zu 
bezeichnen sind (3 g NaCl in 50 g Wasser). Einfache starke Ver¬ 
mehrung der Urinausscheidung durch Zufuhr von großen Wasser¬ 
mengen ohne Kochsalz genügt nicht, um die Ausscheidungszeit 
abzukürzen. Andererseits wird sie durch Trockenkost nicht ver- 
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längert. Dieser Punkt war uns für die Versuche am kranken Tier 
von Wichtigkeit, da seine Wasseraufnahme nicht kontrolliert wurde. 
Ebenso haben geringe Mengen von Kochsalz (0,5 g) keine oder nur 
geringe abkürzende Wirkung. Wir konnten also ohne Bedenken 
bei den nephritischen Tieren Milchzucker zusammen mit geringen 
Mengen NaCl injizieren. Im ganzen ist die Elimination sehr kon¬ 
stant und nur durch so extreme Zufuhr von Kochsalz -f- Wasser 
zu beeinflussen, wie sie in unseren Versuchen nie vorkam. 

Der Gegensatz in dem Äusscheidungsverlauf zwischen Milch¬ 
zucker und Jodkali ist sehr in die Augen fallend. Während Jod¬ 
kali selbst durch stärkste Kochsalzwasserdiurese gar keine Änderung 
erfährt, wird Milchzucker dadurch deutlich abgekürzt. Dieser Gegen¬ 
satz ist insofern sehr bemerkenswert, als fast alle Anschauungen 
über die Diurese darin einig sind, daß bei der durch Kochsalz 
veranlaßten Diurese eine Mehrarbeit der Glomeruli im Vorder¬ 
grund steht. 

Wir haben nach diesen Vorversuchen als Normalausscheidungs- 
daner für die verwendeten Mengen von Jodkali 24 Stunden (maxi¬ 
mal 28), für Milchzucker 6 Stunden (maximal 7) zugrunde gelegt. 

Studien an experimentellen Nephritiden. 

Von ihnen wurden, wie erwähnt, sowohl vorwiegend tubuläre 
wie vorwiegend vaskuläre untersucht. 

Von vornherein war zu erwarten, daß bei den vorwiegend 
tubulären ausgesprochenere Resultate zutage treten würden. Denn 
sie verlaufen viel langsamer als die vorwiegend vaskulären, die 
uns bislang zu Gebot stehen, und geben damit bessere Möglich¬ 
keiten zur Verfolgung der Ausscheidung. Zudem weisen sie unter 
sich gewisse quantitative Unterschiede in der Art des Ablaufes 
auf, die geeignet sind, noch engere Anhaltspunkte für die Bezie¬ 
hungen zwischen Ausscheidung und Nierenzustand zu geben. So 
werden bei der einen die Gefäße früher geschädigt, bei der anderen 
später. Bei der einen tritt die Schädigung der Tubuli rascher 
ein, bei der anderen langsamer. Wir haben aus diesen Gründen 
den vorwiegend tubulären Nephritiden besonders weitgehende Auf¬ 
merksamkeit gewidmet. Als solche benutzten wir Chrom-, Sublimat-, 
Aloin- und Uranvergiftung, als vaskuläre Arsen und Kantharidin. 
Von besonderem Interesse war uns ferner das Verhalten der Niere 
bei der Vinylaminnephritis, da sie ganz eigenartige Verhältnisse 
bietet. 

3* 
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A. Vorwiegend tubuläre Nephritiden. 

Aus früheren Versuchen ! ) war uns bekannt, daß der Verlauf 
aller tubulären Nephritiden, abgesehen von den angeführten quan¬ 
titativen Differenzen, im wesentlichen der gleiche ist. Er kann 
der Übersicht halber in drei Stadien eingeteilt werden. Daß konti¬ 
nuierliche Übergänge von einem Stadium zum anderen stattfinden, 
brauchen wir nicht besonders zu erwähnen. 

Im ersten Stadium zeigen sich die Tubuli schon ziemlich schwer 
und ausgedehnt geschädigt. Die Nierengefäße dagegen sind nicht 
nur anatomisch und funktionell intakt, sondern sogar übermäßig 
erregbar, sowohl hinsichtlich ihrer Kontraktilität, wie ihrer Er¬ 
weiterungsfähigkeit. Diuretische Reize erzeugen maximale Harn¬ 
absonderung. Auch ohne Diuretika sind die Tiere je nach der 
Art der Nephritis mehr minder polyurisch, der Harn enthält be¬ 
reits sehr viel Albumen und Zylinder. Faßt man das anatomische 
und funktionelle Bild zusammen, so befindet sich die Niere bei 
bereits deutlicher und erheblicher anatomischer Läsion der Tubuli 
in einem Zustand der erhöhten Reizbarkeit hinsichtlich ihrer Ge¬ 
fäßtätigkeit und der Diurese. 

Im zweiten Stadium, nach mehrtägiger Nephritis, sind die 
Tubuli so ausgedehnt und schwer geschädigt, daß, zumal gegen 
das Ende dieses Stadiums mit einer irgendwie nennenswerten funk¬ 
tionellen Leistungsfähigkeit von ihrer Seite nicht mehr gerechnet 
werden kann. Die Nierengefäße dagegen zeigen wohl eine Ver¬ 
minderung der vorherigen Übererregbarkeit, sind aber noch ganz 
gut verengerüngs- und erweiterungsfähig, und die Harnabsonderung 
steigt auf Diuretika noch kräftig an. An den Glomerulis ist ana¬ 
tomisch noch keine nennenswerte Veränderung zu erkennen. 

Hier ist also, während die Tubuli bereits aufs schwerste ge¬ 
schädigt sind, das Nierengefäßsystem noch in einem hinreichend 
guten funktionellen Zustand. Dieses Stadium mußte unser ganz 
besonderes Interesse in Anspruch nehmen, da wir hier am ehesten 
die Bedingungen verwirklicht finden, die zur Prüfung der Aus¬ 
scheidung in unserem Sinne notwendig sind: Erhaltensein der 
Nierengefäße bei hochgradig zerstörten Tnbulis. Es läßt sich er¬ 
warten, daß da, wo die Verhältnisse so liegen, die Untersuchung 
der Ausscheidung klare Beziehungen zu dem Gesamtzustand der 
Niere ergeben wird. 


1) Art h. f. klin. Med. Bd. 90 u. 91. 
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Das dritte Stadium endlich geht einher mit einer totalen, 
über die ganze Rinde sich erstreckenden Zerstörung der Tubuli. 
Die Nierengefäße haben bei noch leidlicher Kontraktilität ihre 
Erweiterungsfahigkeit auf Diuretika so gut wie verloren, und Diu¬ 
rese tritt kaum oder nicht mehr ein. Der tubuläre Apparat ist 
gänzlich vernichtet und auch der vaskuläre meist so schwer ge¬ 
schädigt, daß seine Funktion nur noch geringfügig ist. 

Wir geben nun die Ergebnisse unserer Ausscheidungsprüfungen 
bei den einzelnen tubulären Nephritiden wieder. 


1. Chrom. 


Den Verlauf der Ausscheidung des Kochsalzes, des Milchzuckers 
und des Jodkalis bei der Chromvergiftung haben wir bei 40 Ka¬ 
ninchen untersucht. Die Dosen wechselten nur innerhalb enger 
Grenzen, von 17,3 bis 25,8 mg pro kg Tier. Dadurch konnten wir 
mit einem möglichst gleichmäßigen, unter sich vergleichbaren Ver¬ 
lauf, bei allen Tieren rechnen. Die Dosen waren nicht hoch, um 
einen genügend langsamen Ablauf zu erreichen. Die Ergebnisse 
der Versuche sind in Tabelle II und Tafel II zusammengefaßt. 

Um das Gesamtbild der mit diesen Dosen erzeugten Chrom¬ 
nephritis mit seinen speziellen Besonderheiten deutlicher zu ver¬ 
anschaulichen, haben wir ein Schema des Verhaltens von Gefäßen 
und Tubulis, wie sie sich nach unseren anatomischen und funk¬ 
tioneilen Untersuchungen darstellen, entworfen. Die Tiere bleiben 
meist 4, selten 5 Tage am Leben. 



Grad der 
Tubulus- 
zerstöruntr 


Ausdehnung der Nekrose der Rindentubuli. 


Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




38 


Schlaykb n. Takayasu 


Das Schema ist so angelegt, daß die schraffierten Teile den 
Grad der anatomischen Schädigung der Tubuli entsprechen. Dabei 
bedeutet 1. Grad: leichte fleckweise Trübung, 2. Grad: stärkere 
diffuse Trübung und fleckweise Nekrose, 3. Grad: weite Strecken 
zerstört, 4. Grad: sehr ausgedehnte Zerstörung, 5. Grad: so gut wie 
kein normaler Tubulusschlauch mehr vorhanden. 1 ) Nach 3 1 /» Tagen 
ist die Niere demnach bereits im Stadium 5. 

Die Gefäßtätigkeit ist durch die einfache Linie dargestellt. 
Ausgangspunkt ist die normale Gefäßtätigkeit, die als Normalpunkt 
(N-Punkt) bezeichnet ist. Unter dem Einfluß der Vergiftung tritt 
zunächst für 1*/, Tage Übererregbarkeit der Gefäße mit reichlicher 
Diurese ein. Dann nimmt die übermäßige Motilität der Gefäße 
wie die Polyurie rasch ab; beide stehen in dem Momente, wo die 
Tubuli vernichtet sind, etwa noch auf dem normalen Standpunkt, 
stürzen dann aber rapide und sind nach dem ersten Drittel des 
4. Tages meist so gut wie aufgehoben. Nur die Kontraktilität be¬ 
steht noch in vermindertem Grade fort. Selbstverständlich wechseln 
im Einzelfalle die Verhältnisse manchmal in etwas, so daß eine 
absolute Gültigkeit des Schemas für alle Fälle nicht zu erwarten ist. 
Es ist nach der überwiegenden Mehrzahl der Versuche konstruiert. 

Was nun zunächst die Ausscheidung des Kochsalzes be¬ 
trifft, so tritt fast immer an dem ersten Tag nach der Vergiftung 
zugleich mit der Polyurie auch eine vermehrte Ausscheidung von 
NaCl auf (s. Versuche Nr. 146,147,148). Dies geschieht auch ohne 
intravenöse Kochsalzinjektion. Die Konzentration, in der das Koch¬ 
salz ausgeschieden wird, beträgt 0,3—0,6 °/ 0 , ist also etwas niedrig, 
erreicht aber noch Werte, die bei dem gereichten kochsalzarmen 
Futter (vorwiegend Hafer) als normal bezeichnet werden müssen. 
Auch am 2. Tag kann nicht selten unter Fortdauer der Polyurie 
eine vermehrte Salzmenge ausgeschieden werden (Versuch Nr. 146 
und 144). Gewöhnlich sinkt aber zu dieser Zeit die Konzentration 
schon recht erheblich und erreicht nur noch selten mehr als 0,3 %. 
In den nun folgenden Tagen sinken alle drei Linien, die des Wassers, 
der absoluten und prozentuellen Kochsalzmenge ziemlich gleichmäßig 
und rasch. 

So gestaltet sich der unbeeinflußte Verlauf der Kochsalzaus¬ 
scheidung. Eine sehr instruktive Ergänzung und Erweiterung dieser 
Beobachtungen bilden die Versuche, in denen an bestimmten Tagen 

1) Eine Chromniere im 5. Grad der Tubulusschädigung ist auf Tafel I 
Fig. 1 abgebildet, um eine Vorstellung von der Intensität der Zerstörung zu 
geben. 
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dem Tier intravenös ca. 0,5 g NaCl injiziert wurden. Geschieht 
das am ersten Tag nach der Vergiftung, so scheidet das Tier das 
Mehr an Kochsalz noch ohne Schwierigkeiten aus. Die absolute 
Kochsalzmenge steigt sehr beträchtlich an, aber auch der prozen¬ 
tuelle Gehalt an NaCl hebt sich bis zu 0,8 % (Versuch Nr. 96 und 
97). Zu dieser Zeit kann also von einer Kochsalzinsufficienz noch 
keine Rede sein. 

Am 2. Tag nach der Vergiftung hat die gleiche Mehrzufuhr 
von Kochsalz schon einen anderen Effekt. Nach l 1 /* Tagen noch 
ist die Niere fähig, sich des Mehr an Kochsalz zu entledigen, in¬ 
dem sie es in vermehrter Menge und Konzentration ausscheidet 
(Versuch Nr. 145); gelegentlich sieht man das auch noch am Ende 
des 2. Tages, jedoch in ganz bedeutend weniger ausgesprochener 
Weise (Versuch Nr. 144). Hier findet schon keine vollständige 
Ausscheidung mehr statt, nur die absolute Kochsalzmenge steigt 
mit der Diurese etwas an, die Konzentration wird nicht mehr 
nennenswert erhöht. In den meisten Fällen erzielt die Kochsalz¬ 
injektion am Ende des 2. Tages keine Vermehrung der Kochsalz- 
ausscheidnng mehr, sondern sie sinkt ganz unbeeinflußt mit Urin¬ 
menge und Konzentrationskurve rasch, genau so wie bei den Tieren, 
die kein Mehr an NaCl erhalten haben. Dieses Verhalten bleibt 
sich auch im weiteren Verlaufe gleich. Die Mehrinjektion von 
Kochsalz hat vom Ende des 2. Tages ab keinerlei erkennbaren 
Einfluß mehr auf die Ausscheidung, und zwar weder auf die ab¬ 
solute Kochsalzmenge noch auf die Konzentration. Von der Mitte 
resp. dem Ende des 2. Tages ab besteht demnach eine völlige 
Unfähigkeit, mehrzugeführtes Kochsalz auszuschei¬ 
den; sie dauert während des ganzen Verlaufes an. 

Der Zustand der Niere zu dem Zeitpunkt, wo die Kochsalz¬ 
insufficienz eintritt, ist folgender: Die Schädigung der Tubuli hat, 
wie unser oben gegebenes Schema zeigt, gegen Ende des 2. Tages 
bereits einen sehr hohen Grad erreicht. Um dieselbe Zeit läßt 
auch die Übererregbarkeit der Nierengefäße nach, aber ihre Be¬ 
weglichkeit ist noch durchaus intakt und Diuretika rufen reichliche 
Diurese hervor. Ja, auch noch am Abend des 3. Tages, zu einer 
Zeit, wo fast kein normaler Tubulusschlauch mehr vorhanden ist, 
haben wir in vielen Versuchen (Beispiel Versuch Nr. 96, 54) auf 
intravenöse Kochsalzinjektion die onkometrierte Niere ihr Volum 
kräftig vergrößern und gut sezernieren sehen. Das anatomische 
Präparat solcher Nieren zeigte an den Tubulis stets höchstgradige 
Zerstörung. Die Gefäße funktionieren demnach noch ganz gut, 
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wenn die Fähigkeit zur Mehrausscheidung und Konzentration des 
Kochsalzes bereits völlig verloren gegangen ist. Und umgekehrt 
sind immer, wenn die Niere kochsalzinsufficient ist, die Tubuli in 
sehr hohem oder höchstem Grade lädiert. Mit den Gefäßen kann 
die Unfähigkeit zur NaCl-Ausscheidung danach nichts zu tun haben, 
dagegen zeigt sie enge Relationen zu der Zerstörung der Tubuli. 

Die Ausscheidung des Jodkali wird durch die Chrom Vergiftung 
ganz ausgesprochen verändert. Es tritt eine sehr deutliche Ver¬ 
längerung der Ausscheidungszeit ein. Anstatt der normalen 24 
Stunden beobachteten wir oft 40—60 Stunden. Unverkennbar ist, 
daß die Ausscheidung um so länger dauert, je später nach der Ver¬ 
giftung Jodkali injiziert wurde, je weiter also die Zerstörung der 
Tubuli vorgeschritten ist (Versuch Nr. 146, 2. Injektion von KJ). 
Injiziert man kurz nach der Vergiftung, in der Mitte des 1. Tages, 
so dauert die Elimination meist 32—36 Stunden (Versuch Nr. 143, 
144, 145, 147), reicht also bis zum Ende des 2. Tages. Mitunter, 
selten, ist sie, zur selben Zeit begonnen, ganz normal (Versuch 
Nr. 146,1. Injektion von KJ.), bemerkenswerterWeise in den Fällen, 
wo am 2. Tage nach der Vergiftung noch starke Polyurie und ver¬ 
mehrte Kochsalzausscheidung besteht. Viel öfter aber zieht sie 
sich, wiederum zur selben Zeit begonnen, auf 48—56 Stunden hin¬ 
aus (Versuch Nr. 102, 96, 98, 148). ln diesen Fällen handelt es 
sich immer um Tiere, die sehr rasch ihre Fähigkeit zur Kochsalz¬ 
ausscheidung und Konzentration verloren haben. Daraus ergeben 
sich gewisse Beziehungen zwischen der Kochsalz- und der Jodkali¬ 
ausscheidung. Da, wo die Fähigkeit zur Mehrausscheidung und zur 
Konzentration von Kochsalz relativ lange erhalten ist, wird das 
Jodkali in kürzerer Zeit ausgeschieden. Da, wo beide rasch sinken, 
ist die Jodkaliausscheidung stark verlängert. 

Zu der Funktion der Nierengefäße finden sich keine Relationen. 
Die Gefäße können bei stark verlängerter Jodkaliausscheidung noch 
ganz gut funktionieren, d. h. auf intravenöse Kochsalzzufuhr tritt 
starke Zunahme des Nierenvolums und Diurese ein (Versuch Nr. 96 
und 54). Um so deutlicher tritt die Tatsache hervor, daß Intensität 
der Tubuluszerstörung und Verlängerung der Jodkaliausscheidung 
parallel gehen. 

Der Milchzucker zeigt ein besonders interessantes Verhalten. 
Am 1. Tage nach der Vergiftung, zur Zeit der vermehrten Wasser- 
und Kochsalzausscheidung, dauert seine Ausscheidung 6 Stunden, 
also so lange, wie beim normalen Tier. Die Polyurie ist nicht im¬ 
stande, die Ausscheidung abzukürzen. Das war nach unseren Vor- 
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versuchen zu erwarten; auch dort hatte die Polyurie durch bloße 
Vermehrung der Wasserzufuhr keine Abkürzung zur Folge (s. p. 34). 

Auch am Ende des 2. Tages ändert sich die Milchzuckeraus¬ 
scheidung in keiner Weise. Die wiedergewonnene Menge nimmt 
infolge des wachsenden Eiweißgehaltes meist ab (Versuch Nr. 144, 
145, 146, 147, 148 usw.), aber oft gelingt es auch die gleiche Menge 
wiederzuerhalten, wie am 1. Tage (Versuch Nr. 143). In allen Ver¬ 
suchen beträgt die Dauer der Ausscheidung 6 Stunden (Versuch 
Nr. 143, 144, 146, 147, 148). Dabei sind die Tubuli zu dieser Zeit 
schon sehr hochgradig zerstört. 

Am 3. Tage, der uns besonders interessiert, weil hier die Tubuli 
als ausgeschaltet angesehen werden können, erschwert die größere 
Albumenmenge ebenso wie der nicht selten auftretende Trauben¬ 
zucker die Wiedergewinnung erheblich. Aber in einer ganzen Reihe 
von Versuchen haben wir trotzdem auch am Ende des 3. Tages eine 
Milchzuckermenge wiedererhalten, die den bei der Methodik be¬ 
sprochenen Bedingungen genügt. 1 ) Auch am Ende des 3. Tages 
dauert die Ausscheidung oft nur 6 Stunden, manchmal ist sie deut¬ 
lich auf 8 Stunden verlängert. Die in der nachfolgenden Tabelle A 
zusammengestellten 6 Versuche 2 ) zeigen den Verlauf der Milchzucker¬ 
ausscheidung am Ende des 3. Tages sehr gut. 5 von ihnen geben 

Tabelle A. 


Vere.- 

Xr. 

Dauer der Dauer der 

Milchzucker- Milchzucker- 
ausscheidung 
ausscheidung am Tage vorher 

Zustand der Nieren¬ 
gefäße 

funktionell anatomisch 

Zustand 
der Tubuli 

anatomisch 

96 

7 Stunden 

7 Stunden 

Gefäße nicht 
geschädigt 

nicht geschä- 
digt 

Grad 5*) 

98 

6 Stunden 

1 

6 Stunden 

etwas (kaum) 
geschädigt 

nicht geschä¬ 
digt 

7 } 3 

97 

6 Stunden 

6 Stunden 

leicht ge¬ 
schädigt 

i nicht geschä- 
| digt 

* 3 

102 

8 Stunden 

6 Stunden 

stärker ge¬ 
schädigt 

einzelne Glom. 
geschädigt 

» 5 

148 

8 Stunden 

6 Stunden 

4 ) 

einzelne Glom. 
geschädigt 

r Ö 

62 

j 9 Stunden 

8 Stunden 

sehr stark 
geschädigt 

zahlreichere 
Glom. deutlich 
geschädigt 

r 


1) s. p. 32. 

2) Aus Tafel u. Tabelle II zusammengestellt. 

3) s. p. 38. 

4) Erst 48 Std. später spontan gestorben. 
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gleichzeitig Auskunft über den unmittelbar nach Schluß der Milch¬ 
zuckerausscheidung vorhandenen anatomischen und funktionellen 
Zustand der Niere. Sobald sie beendet war, wurde das Tier der 
onkometrischen Nierenprüfung unterworfen und dann getötet. 

Aus dieser Tabelle ergibt sich evident, daß bei vollkommen 
vernichteten Tubulis die Milchzuckerausscheidung noch ganz normal 
sein kann (Versuch Nr. 96 und 97). Sie ist dies aber nur so lange, 
als die Nierengefäße noch hinreichend funktionieren. In dem Maße, 
als auch sie geschädigt sind, verlängert sich die Milchzuckeraus¬ 
scheidung (Versuch Nr. 102 und 62). 

Am 4. Tage gelingt die Milchzuckerbestimmung nicht mehr, 
weil die Urinmengen entsprechend der rasch fortschreitenden 
Schädigung der Gefäße zu klein werden. 

Die Versuche lehren, daß die Milchzuckerausscheidung sich 
ganz anders verhält, wie die des Jodkalis und bis zu einem ge¬ 
wissen Grade auch die des Kochsalzes. Verlängerung der Jodkali¬ 
ausscheidung und Unfähigkeit zur NaCl-Elimination tritt ein bei 
geschädigten Tubulis, aber intakten Gefäßen. Der Milchzucker da¬ 
gegen wird auch bei hochgradigster Tubuluszerstörung noch normal 
ausgeschieden; erst wenn die Gefäße lädiert sind, finden wir Ver¬ 
längerung seiner Ausscheidung. Wir haben diese Ergebnisse durch 
den Vergleich der Ausscheidungskurve jedes einzelnen Körpers mit 
dem anatomischen und funktionellen Zustand der Niere gewonnen. 
Wenn sie richtig sind, so muß auch der Vergleich der Ausscheidungs¬ 
kurven unter sich ihre Bestätigung bringen. Vor allem ist das 
für das Kochsalz und den Milchzucker zu erwarten. Da die Ge¬ 
fäße noch intakt sind, wenn die Fähigkeit zur Kochsalzelimination 
bereits verloren gegangen ist, der Milchzucker aber durch die 
gleichzeitig vorhandene schwerste Kanälchendestruktion nicht be¬ 
einträchtigt wird, so muß notwendig der Milchzucker noch zu einer 
Zeit normal ausgeschieden werden können, wenn die Fähigkeit zur 
Mehrausfuhr und Konzentration des NaCl bereits erloschen ist. Das 
ist in der Tat der Fall. Schon am Ende des 2. Tages tritt dieses 
Auseinandergehen von Kochsalz und Milchzucker gelegentlich stark 
hervor, so in Versuch Nr. 145 und 143. Bei beiden hat Mehrzufuhr 
von Kochsalz keine entsprechende Mehrausscheidung und Konzen¬ 
trationserhöhung mehr zur Folge; der Milchzucker wird aber noch 
ganz normal ausgeschieden. Am Ende des 3. Tages wird dies noch 
ausgeprägter: bei einer so niedrigen Kochsalzkonzentration, wie 
0,03 % (Versuch Nr. 96) und 0.05 ° w (Versuch Nr. 98) wird der 
Milchzucker innerhalb normaler Zeitdauer eliminiert. 
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Die Verhältnisse der Ausscheidung der drei geprüften Körper 
sind demnach, zusammengefaßt, bei der Chromvergiftung folgende: 

Die Kochsal zausscheidung wird sowohl quantitativ wie 
prozentuell von dem Augenblick an erheblich gestört, wo die Tu¬ 
buluszerstörung einen gewissen Grad erreicht hat. Von den Ge¬ 
fäßen ist diese Störung unabhängig. Sie besteht in der Unfähig¬ 
keit, ein Mehr an Kochsalz auszuscheiden und das NaCl in höheren 
Konzentrationen zu eliminieren. 

Die Ausscheidung des Jodkali zieht sich um so mehr in die 
Länge, je hochgradiger und rascher die Schädigung der Tubuli 
vor sich geht. Diese Verlängerung kann bei noch vollständig in¬ 
takten Gefäßen bereits sehr ausgeprägt sein. 

Milchzucker wird auch nach völliger Zerstörung der Tubuli 
normal ausgeschieden, wenn die Gefäße der Niere noch intakt sind. 
Sind sie schon geschädigt, so ist die Ausscheidung des Milchzuckers 
verlangsamt. Die Fähigkeit zur Milchzuckerausscheidung bleibt 
unberührt, wenn die Niere bereits unfähig zur Elimination und 
Konzentration von Kochsalz ist. 

2. Sublimat. 

Mit Sublimat haben wir 14 Kaninchen vergiftet, und zwar in 
Dosen von 12,0 bis 14,3 mg pro kg Tier. Die Ergebnisse der Ver¬ 
suche sind in Tabelle III und Tafel III niedergelegt. 

Die Nierenerkrankung, die durch diese Dosen erzeugt wird, 
bietet einige wesentliche Verschiedenheiten gegenüber der Chrom¬ 
nephritis. Sie kommen am besten zum Ausdruck, wenn ihr Ver¬ 
lauf in gleicher Weise, wie bei Chrom nach den Versuchen zu einem 
Schema zusammengestellt wird. Die Tiere leben oft 4 Tage, aber 
häufig tritt der Tod schon am Morgen des 4. Tages ein. Da wir 
bei der Chromnephritis den 3. Tag als wesentlichsten kennen 
lernten, so wurde der Verlauf im allgemeinen nur bis zum Ende 
des 3. Tages verfolgt. Über den 4. Tag können wir demnach be¬ 
züglich der Gefäße nichts Bestimmtes aussagen, da uus nur das 
anatomische Bild zur Verfügung stand; über die Tubuli dagegen 
erhielten wir dadurch hinreichend vergleichbaren Aufschluß. Ihre 
Schädigung stellt sich bei den gegebenen Dosen anatomisch selten 
so intensiv dar, wie bei der Chromnephritis, sie ist weniger eine 
totale Nekrose, als eine sehr diffuse Schwellung mit schlechter 
Färbbarkeit. 

Aus dem Schema geht hervor, daß die Schädigung der Tubuli, 
anatomisch beurteilt, hier etwas langsamer vor sich geht, als bei 
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Chrom. Sie ist am Ende des 3. Tages beim vierten Grade an- 
gelangt (sehr ausgedehnte Zerstörung). Ähnlich, aber noch viel 
ausgesprochener verlangsamt ist das Einsetzen der Schädigung der 
Gefäße. Sie sind am Ende des 3. Tages fast immer noch durch¬ 
aus intakt. Die Niere nimmt stark an Volum zu und sondert 
reichlich Harn ab, wenn intravenös NaCl verabreicht wird. Weniger 
ausgesprochen als bei Chrom ist ferner auch die Übererregbarkeit 
der Gefäße und die Polyurie zu Beginn, wie wir schon in früheren 
Arbeiten*) gefunden hatten. Besonders das sehr lange Erhalten¬ 
bleiben der Gefäße bei bereits weitgehender Zerstörung der Tubuli 
war für unsere Zw r ecke von großem Werte. 

Kurve 2. Sublimat. 

Tag nach 
Vergif¬ 
tung. 


Nieren¬ 

gefäße, 

N-Punkt 


Entsprechend diesen veränderten Verhältnissen verläuft schon 
die Wasserausscheidung etwas anders, als bei Chrom. Dort 
finden wir anfänglich starke Polyurie, dann mehr oder minder 
rasches Absinken der Urinmenge. Bei Sublimat ist dies nur aus¬ 
nahmsweise so. Meist tritt am Tage nach der Injektion des Giftes 
nur eine sehr geringfügige Zunahme oder sogar eine Abnahme der 
Urinmenge ein, am 2. Tage ist die Urinmenge häufig größer als 
am 1. und auch am 3. Tage erreicht sie noch recht beträchtliche 
Werte. 

Das Kochsalz dagegen zeigt genau die gleiche Kurve, wie 
bei Chrom. In allen Fällen und oft in starkem Gegensatz zu der 
Urinmenge sinkt die absolute Kochsalzmenge rasch ab. Nur darin 
unterscheidet sie sich von Chrom, daß wir sehr selten eine Mehr¬ 
ausscheidung von NaCl am 1. Tag nach der Vergiftung erhielten. 
Auch an diesem sinkt die Menge bereits und ebenso die Konzen- 

li Archiv f. klin. Med PA. DO p. 22. 



Grad der 
Tubulus¬ 
zerstörung. 
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tration (Versuch Nr. 101, 108). Im weiteren Verlaufe ist die Kon¬ 
zentration ebenso niedrig wie bei Chrom, beträgt am 3. Tage 0,1 
bis 0,2 °/ 0 , maximal 0,35 %. 

Intravenöse Mehrzufuhr von Kochsalz wurde am 2. und am 
3. Tage ausgeflihrt. Schon am Ende des 2. Tages ist die Niere 
nicht mehr imstande, das Mehr zu eliminieren, und auch die Kon¬ 
zentration wird davon nicht mehr berührt (Versuch Nr. 108, 104). 
Somit liegen diese Verhältnisse genau wie bei der Chrom Vergiftung: 
Vom Ende des 2. Tages ab Insufficienz der Kochsalzausscheidung 
und Unfähigkeit zu seiner Konzentration. 

Zu dieser Zeit sind die Tubuli in einer Stärke geschädigt, der 
etwa unserem dritten Grade entspricht (weite Strecken zerstört). 
Die Nierengefäße aber sind funktionell wie anatomisch ganz in¬ 
takt. Sogar am Ende des 3. Tages, wo die Fähigkeit zur Mehr¬ 
ausscheidung und Konzentration schon längst verloren gegangen 
ist, sind die Gefäße noch sehr gut anspruchsfähig, im Durchschnitt 
erheblich besser, als bei Chrom; sie sind sogar oft noch etwas über¬ 
erregbar und die Diurese stärker als normal (Versuch Nr. 108,101). 

Auch hier wieder sehen wir demnach das gleiche Bild wie bei 
der Ohromschädigung. Die Fähigkeit zur Mehrausscheidung und 
Konzentration des Kochsalzes geht verloren, sobald die Tubulus¬ 
schädigung einen gewissen Grad erreicht hat (der hier — wenigstens 
nach dem anatomischen Bild beurteilt — entschieden geringer ist, 
als bei Chrom). Dieser Verlust steht in keinem Zusammenhang mit 
den Nierengefäßen. Sie überleben ihn lange. 

Jodkali verhält sich in seiner Ausscheidung ebenso wie bei 
Chrom. Die Ausscheidung wird bis zu 56 Stunden verlängert (Ver¬ 
such Nr. 108); sie ist es sogar fast stärker, als bei Chrom. Sehr 
häufig scheidet das Tier bis zu seinem Tode noch Jod aus. Ähn¬ 
liche Dinge, wie in den Anfangsstadien der Chromnephritis — 
normale oder nur wenig verlängerte Ausscheidungszeit, wenn das 
Jod kurz nach der Vergiftung gegeben worden ist — haben wir 
bei Sublimat nie gesehen. Daraus ergibt sich wieder eine auf¬ 
fallende Parallele mit der Ausscheidung des Kochsalzes. Es wurde 
schon betont, daß die anfänglich bei Chrom auftretende spontane 
Mehrausscheidung von NaCl bei Sublimat nicht vorhanden ist. 
Nun wurde bei Chrom, so lange diese Mehrausscheidung bestand, 
das Jodkali normal oder nur wenig verlängert ausgeschieden. Bei 
Sublimat sinkt das Kochsalz von Anfang an sehr rasch, verhält 
sich also, wie bei einer sehr rasch verlaufenden Chromnephritis. 
Bei letzteren sähen wir immer sehr starke Verlängerung der Jod- 
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kaliausscheidung, und die gleiche Erscheinung sehen wir bei Sub¬ 
limat. Je ausgesprochener und rascher die Unfähigkeit zur Mehr¬ 
ausscheidung und Konzentration des Kochsalzes ist, desto stärker 
die Verlängerung der Jodausscheidung. Die Gefäße sind auch bei 
stark hinausgezogener Jodkaliausscheidung noch völlig intakt, wie 
unter anderen Versuch Nr. 108 beweist. Dort hat Jod 56 Stunden 
gedauert; nach seinem Abschluß ergibt die Funktionsprüfung der 
Gefäße sehr gute Dilatation, Kontraktion und Diurese. 

Der Milchzucker hat bei Sublimat doppelte Schwierigkeiten 
zu überwinden, die durch gleichzeitiges und starkes Auftreten von 
Traubenzucker und Eiweiß bedingt sind. Die wiedergewonnenen 
Mengen sind bei ausgesprochener Vergiftung nicht groß, etwa 40 
bis 50% der injizierten Menge. Die Versuche, in denen weniger 
erhalten wurde, sind nicht herangezogen. 

Die Ausscheidung des Milchzuckers ist am 1. und 2. Tage voll¬ 
kommen normal. Auch am Ende des 3. Tages ist sie oft noch ganz 
normal. Dabei sind zu diesem Zeitpunkte die Kanälchenepithelien 
bereits auf weiteste Strecken zerstört, aber die Gefäße meist noch 
intakt. Nur in einzelnen Fällen ist sie schon deutlich auf 8 Stun¬ 
den verlängert. Die nachfolgende Tabelle B gibt vier Protokolle 
von Milchzuckerausscheidung am 3. Tage zusammen mit dem gleich¬ 
zeitig geprüften funktionellen und anatomischen Zustand der Niere 
wieder. 

Tabelle B. 


Vers. 

Nr. 

Dauer der 
Milchzucker¬ 
ausscheidung 

Dauer der i 
Milchzucker¬ 
ausscheidung 
am Tage vorher 

Zustand der Nieren¬ 
gefäße 

funktionell anatomisch 

Zustand 
der Tubuli 

anatomisch 

108 

7 Stunden 

i 

j 6V* Stunden 

i 

nicht geschä¬ 
digt 1 

nicht geschä¬ 
digt 

nicht geschä¬ 
digt 

nicht geschä¬ 
digt 

: 

| 4. Grad 

101 

7 Stunden 

7 Stunden 

4. Grad 

104 

8 Stunden 

7 Stunden 

— 

einzeln ge¬ 
schädigt 

3. Grad 

92 

8 Stunden 

6 Stunden 

ziemlich stark 1 
geschädigt 

deutlich lä¬ 
diert 

4. Grad 


Die Tabelle zeigt, daß bei intakt funktionierenden Gefäßen 
trotz hochgradiger Zerstörung der Tubuli der Milchzucker normal 
ausgeschieden wird. Sind aber die Gefäße lädiert (Versuch Nr. 104 
und 92), so wird die Ausscheidungszeit verlängert. 

Die Beziehungen zwischen der Milchzuckerausscheidung und 
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der Fähigkeit zur Mehrausscheidung und Konzentration des Koch¬ 
salzes gestalten sich folgendermaßen: Der Milchzucker kann noch 
zu einer Zeit ganz normal ausgeschieden werden, wo die Niere auf 
eine Mehrzufuhr von Kochsalz in keiner Weise mehr antwortet. 
Besonders deutlich zeigt sich das in Versuch Nr. 108. 

Fassen wir den Einfluß der Sublimatvergiftung auf die Aus¬ 
scheidung der drei geprüften Stoffe zusammen, so ergibt sich weit¬ 
gehende Analogie mit der Chromvergiftüng für alle drei. 

Kochsalz wird vom 2. Tage an, sowie die Tubulusschädigung 
einigermaßen ausgedehnt ist, nicht mehr gut ausgeschieden, sowohl 
hinsichtlich der absoluten Menge, wie der Konzentrationsfähigkeit; 
dabei können die Gefäße noch vollkommen normal funktionieren. 

Jodkali wird entsprechend der Zunahme der Kanälchen¬ 
zerstörung verlängert ausgeschieden; auch hier besteht keine Be¬ 
ziehung zu den Gefäßen. 

Milchzucker kann bei schon weitgehend zerstörten Kanälchen 
noch normal ausgeschieden werden, wenn die Nierengefäße noch 
funktionsfähig sind. Sind sie geschädigt, so wird seine Aus¬ 
scheidungszeit verlängert. Die Niere kann den Milchzucker noch 
ganz normal eliminieren, wenn sie schon lange zu einer Mehraus¬ 
scheidung und Konzentration von Kochsalz außerstande ist. 

Unterschiede gegen Chrom finden sich darin, daß zu Anfang 
der Sublimatvergiftung keine so starke Übererregbärkeit der Gefäße 
und dementsprechend auch keine so starke Polyurie wie dort vor¬ 
handen ist; ebenso fehlt die anfängliche Mehrausscheidung von 
Kochsalz. In Übereinstimmung mit dem langsamen Einsetzen der 
Gefäßschädigung sinkt bei Sublimat die Urinmenge nur langsam. 

3. Aloin. 

Aloin ist ein Nierengift, dem wir bisher keine so eingehenden 
Studien gewidmet haben wie dem Chrom und Sublimat. Nach den 
Versuchen von Mürset 1 ) ruft es in erster Linie Nekrose der ge¬ 
wundenen Kanälchen hervor. Die Glomeruli bleiben anatomisch so 
gut wie intakt. Ferner soll sich auch das Stroma der Rinde in 
intensiver Weise an der Erkrankung beteiligen. Unsere anatomischen 
Untersuchungen bestätigten diese Befunde. Nur konnten wir bei 
den angewandten Dosen keine Veränderung am Stroma finden. Be¬ 
sonders markant war die Art der Tubulusschädigung. Zuerst werden 


1) Arch. f. exp. Patb. u. Pharmak. Bd. 19. 
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die Tubuli recti in den Markstrahlen betroffen, dann erst die Tubuli 
contorti. Die Intensität der Zerstörung ist an den ersteren immer 
weit größer als an den gewundenen. Sehr deutlich war das bei 
dem nachfolgend mehrfach erwähnten Versuch Nr. 100 der Fall. 
Im ganzen ist das anatomische Bild, abgesehen von dieser Eigen¬ 
tümlichkeit, dem der Chromnephritis ähnlich, nur sind die Glomeruli 
im Durchschnitt weniger geschädigt. 

Danach war schon zü erwarten, daß auch der funktionelle 
Verlauf dem unserer tubulären Nephritiden entsprechen würde. 
Die angestellten Versuche bestätigten diese Erwartung. Im ganzen 
wurden 12 Tiere mit Aloin vergiftet und zwar durch subkutane 
Injektion einer 5 °/ 0 Lösung in Dosen von 0,16 bis 0,2 g pro kg 
Tier. Die Versuche sind auf Tabelle IV und Tafel IV wieder¬ 
gegeben. Der Verlauf ist bei den angewandten Dosen dem der 
Sublimatnephritis noch ähnlicher als dem der Chromnephritis. Die 
Tiere bleiben jedoch länger am Leben als unsere Sublimattiere, 
nämlich über 6 Tage hinaus. 

Das nachfolgende Schema ist nach der Mehrzahl der Versuche 
konstruiert und erstreckt sich demgemäß über 6 Tage. 


Kurve 3. Aloin. 



Die Tubuli sind am 3. Tage in einer Weise zerstört, die 
unserem dritten Grade entspricht (weite Strecken zerstört). Am 
6. Tage findet sich maximale Zerstörung (fünfter Grad). Das 
funktionelle Verhalten der Gefäße wurde am 1., 2., 3., 5. und 6. Tage 
untersucht. Sie unterscheiden sich in den ersten Tagen in nichts 
von der Sublimatvergiftung. Sie sind nur mäßig übererregbar. 
Diuretika erzeugen eine mäßige oder geringe Polyurie. Auch am 
3. Tage sind sie in der Mehrzahl der Versuche noch sehr gut 
reaktionsfähig, sowohl hinsichtlich der Diurese wie der Beweglich- 
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keit. Aber sie gehen insofern noch weit über das Verhalten bei 
Snblimat hinaus, als wir selbst nach 6 Tagen noch normale oder 
so gut wie normale Funktion mehrfach beobachteten (Versuch 
Nr. 88, 90). Immerhin ist der Verlauf in dieser Beziehung sehr 
wechselnd. So haben wir nach 3 Tagen bereits deutliche Anzeichen 
von Gefäßschädigung beobachtet (Versuch Nr. 103) und bei einer 
das Gewöhnliche überschreitenden Dosis (0,25 g pro kg Tier) sogar 
nach 2 Tagen (Versuch Nr. 110). 

Die Wasserausscheidung gleicht der bei Sublimat voll¬ 
kommen: keine oder selten eine deutliche Polyurie am 1. Tage, 
meist sogar Sinken. Am 2. Tage erst steigt die Urinmenge, sinkt 
dann von da ab, aber sehr langsam und unter gelegentlichem 
Wiederanstieg (am 4. Tage). Selbst am 6. Tage kann die Urinmenge 
noch 50 bis 75 ccm betragen. Sie sinkt gegen Ende nie so stark 
wie bei Chrom und auch weniger als bei Sublimat. 

Das Kochsalz nimmt in seiner absoluten Menge unter dem 
Einfluß der Vergiftung ab, jedoch bei typischem Verlauf ziemlich 
langsam und gleichmäßig, bei intensiver Vergiftung dagegen rasch 
(Versuch Nr. 110). Einen anfänglichen Anstieg der Kochsalzmenge 
wie bei Chrom haben wir hier ebensowenig wie bei Sublimat ge¬ 
sehen. Wohl aber kann noch am 3. bis 4. Tag nach der Ver¬ 
giftung die absolute Menge spontan etwas ansteigen (Versuch 
Nr. 100, 93). 

Die Konzentration, in der das Kochsalz ausgeschieden wurde, 
war am 1. Tage mehrfach stark erhöht, während die Urin¬ 
menge gleichzeitig abnahm (Versuch Nr. 103, 94). Vom 2. Tage 
der Vergiftung ab jedoch sinkt sie dauernd und erreicht zum Schluß 
nach 6 Tagen dieselben niedrigen Werte wie bei Sublimat (bis zu 
0.05%). Aber auch sie kann am 3. oder 4. Tage noch eine spontane 
Steigerung bis zu 0,4 % erfahren (Versuch Nr. 93 und 100). 

Intravenöse Mehrzufuhr von Kochsalz wurde nur in wenigen 
Fällen ausgeführt, einmal am Ende des 3. Tages nach der Ver¬ 
giftung (Versuch Nr. 103) und einmal am 2. Tage nach einer Ver¬ 
giftung mit besonders großer Dosis (Versuch Nr. 110). In beiden 
Fällen konnte die Niere das Plus nicht mehr ganz ausscheiden; 
nur ein Gleichbleiben oder geringe Steigerung der absoluten Menge 
und eine etwas stärkere Zunahme der Konzentration waren 
die Folge. 

Zieht man Vergleiche zwischen dem Verlauf der Kochsalz¬ 
kurven und dem Zustand der Niere, wie ihn unsere kombinierte 
fuuktionelle und anatomische Methode ergab, so zeigt sich die 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 93. Bd. 4 
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Aloinvergiftung besonders interessant, weil sie, wie schon erwähnt, 
stark wechseln kann in Intensität nnd Raschheit der Entwicklung. 
Deutlich tritt wieder hervor, daß mit der Intensität und Raschheit 
der Kanälchenzerstörung auch die Unfähigkeit zur Mehrausscheidung 
und Konzentration von Kochsalz parallel geht. So ist z. B. der 
anatomische Grad der Kanälchenläsion in Versuch Nr. 103 und 110 
trotz verschiedener Dauer der Vergiftung (3 resp. 2 Tage) derselbe 
(3.-4. Grad, ausgedehnte Zerstörung). Beide reagieren in ganz 
gleicher Weise auf Mehrzufuhr von NaCl, wie schon besprochen. 
In Versuch Nr. 100 vermag die Niere noch spontan bis zu 0,4% 
zu konzentrieren, und übereinstimmend damit zeigt der anatomische 
Befund nur mäßige Läsion der Tubuli (an den contortis Grad 2, 
deutliche starke Trübung, keine Nekrose, an den rectis 5. voll¬ 
kommene Nekrotisierung). 

Daß die Gefäße bei längst bestehender Insufficienz der NaCl- 
Ausscheidung und Konzentration noch recht gut funktionieren 
können, lehrt Versuch Nr. 90 und 94. In beiden besteht bereits seit 
1—2 Tagen Unfähigkeit zur Kochsalzausscheidung und Konzentration. 
Die Gefäße aber arbeiten noch sehr gut, besonders bei Versuch 
Nr. 90 trat enorme Vergrößerung des Nierenvolums und starke 
Diurese ein. Der sehr wechselnde Verlauf der Aloinnephritis gibt 
uns Gelegenheit, auch genau umgekehrte Verhältnisse kennen zu 
lernen, die uns eine wertvolle Kontrolle ermöglichten. Versuch 
Nr. 110 und in geringerem Grade Versuch Nr. 103 zeigen, daß bei 
sicher und erheblich geschädigten Gefäßen die Fähigkeit zur Kon¬ 
zentration noch nicht ganz erloschen zu sein braucht. 

Bei beiden finden wir deutliche Gefäßschädigung (s. Tabelle IV). 
Trotzdem vermochte die Niere noch unmittelbar vor der Funktions¬ 
prüfung der Gefäße in beiden Fällen unter dem Einfluß der intra¬ 
venösen Kochsalzinjektion die Konzentration für Kochsalz deutlich 
zu erhöhen. Darauf wird später noch zurückzukommen sein. 

Die J o d k a 1 i ausscheidung verhält sich bei Aloin ganz w r ie 
bei Sublimat. Sie ist sehr beträchtlich verzögert. Anstatt der 
normalen 24 Stunden dauert sie gewöhnlich 50—60 Stunden (Ver¬ 
such Nr. 103, 93, 90, 88 usw\). Normale Jodausscheidung wie in 
den Anfangsstadien von Chrom haben w r ir bei Aloin wie bei Sub¬ 
limat nicht gefunden. Das entspricht dem Fehlen einer Anfangs- 
polyurie mit Mehrproduktion von Kochsalz und bildet eine weitere 
Bestätigung des darüber bei Sublimat Gesagten. Die Jodreaktion 
kann schon deutlich verlängert sein, wenn die Fähigkeit zur Kon¬ 
zentration des Kochsalzes noch nicht ganz erloschen ist. Besonders 
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dentlich geht dies aus Versuch Nr. 100 hervor. Dort hat die Jod- 
kaliausscheidung bereits 40 Stunden gedauert, als die Niere noch 
spontan sowohl die absolute Menge wie die Konzentration beträcht¬ 
lich zu erhöhen imstande ist. Ähnliches zeigen Versuch Nr. 103 
und 110, beidemal verlängerte Jodansscheidnng bei noch — freilich 
in geringem Grade — erhaltener Konzentrationsfähigkeit. Die 
Nierengefäße zeigen keine Beziehungen zu der Verlängerung des 
Jodkali. In Versuch Nr. 90 beispielsweise hat die Jodkaliaus¬ 
scheidung 45 Stunden gedauert. 1 % Tage nach ihrem Abschluß 
sind die Gefäße noch funktionell intakt 

Auch für den Milchzucker ließen sich von der Aloin Ver¬ 
giftung wegen der starken Variationen ihres Verlaufes interessante 
Ergebnisse erwarten. In den ersten Tagen ist bei typischem Ver¬ 
lauf seine Ausscheidung durchaus normal. Sie dauert 6 Stunden 
(Tabelle IV, Versuch Nr. 99). In den späteren Tagen wechselt sie 
im Einzelfalle außerordentlich, je nach der Schwere der Vergiftung. 
Vier diesbezügliche Versuche sind in der nachfolgenden sehr in¬ 
struktiven Tabelle C zusammengefaßt. In ihr ist die Ausscheidung 
des Milchzuckers mit dem funktionellen und anatomischen Znstand 
der Gefäße nnd dem anatomischen Befund an den Tubulis in Parallele 
gesetzt Der Tag nach Vergiftung, an welchem die hauptsächlich 
interessierende letzte Prüfung der Milchzuckerausscheidung vorge¬ 
nommen wurde, ist beigefügt. 

Tabelle C. 


Vers. 

Xr. 

Tag nach 
Ver- 

j giftang 

Dauer der 

* Milchzucker¬ 
ausscheidung 

1 Dauer der 
Milchzucker¬ 
ausscheidung 
am Tage 
vorher 

Zustand der Nieren- 
i gefäße 

funktionell anatomisch 

Zustand 

der 

Tubuli 

anatom. 

94 

3. Tag 

7 Standen i 

7 Standen 

nicht ge¬ 
schädigt 

nicht ge¬ 
schädigt 

3. Grad 

100 

3. Tag 

7 Standen 

6 Standen 

kaum ge¬ 
schädigt 

nicht ge¬ 
schädigt 

2. Grad 

103 

3. Tag 

8 Standen 

1 

7 Standen 
(vor Vergif¬ 
tung 5 Std.) 

deutlich ge¬ 
schädigt 

einzelne 

Glomeruli 

geschädigt 

3. - 4.Grad 

110 

2. Tag 

10 Standen 

7 Ständen 

deutlich ge¬ 
schädigt 

einzelne 

Glomeruli 

geschädigt 

3.-4. Grad 


Die Tabelle zeigt zunächst zwei Versuche (Nr. 94 und 100), in 
denen die Milchzuckerausscheidung noch am Ende des 3. Tages normal 
ist. Nur in Versuch Nr. 100 ist eine leichte, noch im Rahmen des 
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Normalen liegende Verlängerung auf 7 Stunden vorhanden. In 
beiden Versuchen waren die Gefäße noch so gut wie intakt; bei 
Nr. 100 ist nur die Erweiterungsfähigkeit etwas beeinträchtigt, 
die Diurese aber noch ganz leidlich. Ganz anders liegen die Dinge 
in den beiden nachfolgenden Versuchen. Hier findet sich eine deut¬ 
liche bzw. beträchtliche. Verlängerung der Milchzuckerelimination. 
Dabei hat die Nephritis in dem einen Fall (Nr. 103) ebenfalls 
nur 3 Tage, ira anderen (Nr. 110) gar nur 2 Tage gedauert (er¬ 
heblich größere Giftdosis). In beiden Versuchen weist die funk¬ 
tionelle Gefäßprüfung deutliche Gefäßschädigung nach, und auch 
das anatomische Bild zeigt eine gewisse Alteration der Glomeruli. 

Aus den beiden Versuchen geht hervor, daß die Milchzucker¬ 
ausscheidung verlängert wird, sobald die Gefäße lädiert sind. Offen¬ 
bar besteht auch eine gewisse Proportion zwischen dem Grade der 
Gefäßschädigung und dem der Verlängerung. Denn in Versuch 
Nr. 110, wo die Gefäße stärker geschädigt sind, dauert die Aus¬ 
scheidung volle 10 Stunden, bei Versuch Nr. 103, der geringeren 
Gefäßbeeinträchtigung, nur 8 Stunden. Für Versuch Nr. 103 ist 
noch zu bemerken, daß hier die wiedergewonnene Milchzuckermenge 
unter dem bleibt, was wir für gewöhnlich als Minimum verlangen. 
Aber da die Ausscheidung deutlich verlängert ist, so kann dies ent¬ 
sprechend dem früher (auf p. 32) Gesagten nicht wesentlich in Be¬ 
tracht kommen. 

Von Interesse ist uns schließlich der Vergleich zwischen der 
Milchzuckerausscheidung und der Elimination des Kochsalzes. Wie 
bei Chrom und Sublimat finden wir, daß im allgemeinen die Koch- 
salzkonzentrationsfahigkeit schon auf ein Minimum gesunken sein 
kann, wenn der Milchzucker noch normal ausgeschieden wird (Ver¬ 
such Nr. 94). Unter unseren Versuchen sind zwei, die in dieser 
Hinsicht ganz besondere Verhältnisse darbieten, wie sie unter den 
bisher angeführten Versuchen noch nicht vorkamen. Dies sind die 
bereits mehrfach erwähnten Versuche Nr. 103 und 110. Bei ihnen 
ist die Konzentrationsfähigkeit für Kochsalz noch einigermaßen er¬ 
halten, während der Milchzucker beträchtlich verlangsamt ausge¬ 
schieden wird. Die Fähigkeit, das Kochsalz in konzentrierter Lösung 
auszuscheiden und den Milchzucker zu eliminieren, fallen also auch 
hier wieder auseinander, nur im umgekehrten Sinne als bei Chrom, 
Sublimat und den anderen Aloinversuchen. Bei den letzteren konnte 
der Milchzucker noch normal ausgeschieden werden, wenn die Kon¬ 
zentrationsfähigkeit für Kochsalz längst erloschen war. In Versuch 
Nr. 103 und 110 dagegen wird der Milchzucker schon verlängert 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Untersuchungen Uber die Funktion kranker Nieren. 


53 


aasgeschieden, wenn die Konzentrationsfähigkeit noch bis zu einem 
gewissen Grade erhalten ist. Vergleicht man damit die funktionellen 
Verhältnisse der Niere, so findet sich im ersten Fall (bei aufge¬ 
hobener Konzentrationsfähigkeit, aber normaler Milchzuckeraus- 
scheidung) in allen Fällen immer weitgehende Zerstörung der Tubuli, 
aber normal funktionierende Gefäße.* In Versuch Nr. 103 und 110 
dagegen (noch vorhandene Konzentrationsfähigkeit, Verlängerung 
des Milchzuckers) finden wir ebenfalls ziemlich weitgehende 
Tabuluszerstörung (Grad 3—4), aber außerdem deutlich geschädigte 
Nierengefäße. 

Diese Versuche lassen die Bedeutung der Gefäßschädignng für 
die Milchzuckerausscheidung ganz besonders deutlich hervortreten. 
In ihnen ist die Niere noch nicht jeder höheren sekretorischen 
Leistungsfähigkeit beraubt. Sie kann das Kochsalz noch leidlich 
konzentrieren, den Milchzucker aber vermag sie nicht mehr in der 
normalen Zeit zu eliminieren, weil frühzeitiger als gewöhnlich eine 
beträchtliche Gefäßschädigung eingetreten ist. 

Die Zusammenfassung für Aloin lautet: 

Kochsalz wird sowohl bezüglich der absoluten Menge wie 
der Konzentrationsfähigkeit nicht mehr gut ausgeschieden, sobald 
die Tubulusläsion einen gewissen Grad erreicht hat. Je rascher 
die Tubulusschädigung fortschreitet, desto rascher wird die Niere 
für die Elimination des NaCl insufficient. Die Nierengefäße können 
bei. längst bestehender Unfähigkeit zur Kochsalzelimination noch 
ganz intakt sein. Andererseits braucht aber bei geschädigten Ge¬ 
fäßen die Konzentrationsfähigkeit für Kochsalz noch nicht erloschen 
zu sein. 

Jodkali wird, wie bei Chrom und Sublimat, entsprechend der 
Ausdehnung der Kanälchenzerstörung verlängert ausgeschieden. Die 
Gefäße haben damit nichts zu tun. Die Jodkaliausscheidung kann 
bemerkenswerterweise schon deutlich verlängert sein, wenn die 
Niere das Kochsalz noch einigermaßen zu konzentrieren vermag. 

Der Milchzucker wird bei beträchtlicher Schädigung der 
Tubuli, aber erhaltenen Gefäßen noch normal ausgeschieden. Sind 
auch die Gefäße geschädigt, so verlängert sich die Ausscheidungs¬ 
zeit beträchtlich. Milchzucker kann noch in normaler Zeit elimi¬ 
niert werden, wenn Kochsalz schon längst nicht mehr konzentriert 
oder in größeren Mengen ausgeführt werden kann. Wo dies der 
Fall ist, erweisen sich die Nierengefäße immer noch funktionsfähig. 
Andererseits aber kann die Milchzuckerausscheidung auch bereits 
stark verlängert sein, wenn die Niere noch einige Konzentrations- 
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fähigkeit besitzt. Dann zeigt die funktionelle Probe die Nieren¬ 
gefäße stets geschädigt. 

Im übrigen Gesamtverlauf schließt sich die Aloinnephritis mehr 
dem Verlauf der Sublimatvergiftung an. Es bestehen bei ihr die¬ 
selben Unterschiede gegenüber Chrom, wie sie beim Sublimat be¬ 
sprochen wurden: Keine stärkere Übererregbarkeit der Gefäße und 
dementsprechend keine anfängliche Polyurie, keine anfängliche 
Mehrausscheidung von Kochsalz; langes Erhaltenbleiben der 
Wasserabsonderung bei typischem Verlauf, entsprechend dem 
späten Einsetzen der Gefäßschädigung. 


4. Uran. 

Die Urannephritis haben wir bereits früher eingehend unter¬ 
sucht. Wir kamen damals zu dem Resultat, daß sie ihrer Verlaufs¬ 
form nach zu den vorwiegend tubulären Nephritiden gehört und 
sich von den anderen derselben Art nur dadurch unterscheidet, daß 
bei ihr die Nierengefäße sehr frühzeitig und sehr stark befallen 
werden. 1 ) 

Wir haben 12 Tiere mit Uran vergiftet, und zwar mit relativ 
kleinen Dosen, um einen möglichst gleichmäßigen Verlauf zu er¬ 
zielen. Die Dosen schwankten zwischen 8,4 und 11,6 mg pro kg 
Tier. In Tabelle V und Tafel IV finden sich die Versuche zusammen¬ 
gestellt. 

Der Verlauf ist wieder nach der Mehrzahl der Versuche in 
Form des nachstehenden Schemas zusammengefaßt. 


Kurve 4. Uran. 



Grad der 
Tubuliis- 
zerstörung. 


Daraus ist ersichtlich, daß selbst diese geringen Dosen eine 
enorm heftige Nephritis hervorrufen, die heftigste unter den bisher 

1) Arch. f. klin. Med. Bd. 91. 
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beschriebenen. Die Tiere leben meist 4, oft nur 3 Tage. Die Tubuli 
sind schon am Ende des 2. Tages maximal zerstört. Tubuli contorti 
und recti sind etwa gleichmäßig befallen. 

Die Nierengefäße sind am 1. Tage deutlich übererregbar, ganz 
ähnlich wie bei Chrom. Mächtige Zunahme des Nierenvolums und 
profuse Diurese treten auf intravenöse Kochsalz- oder Koffein¬ 
injektion ein; die konstriktorischen Beize rufen enorme Kontrak¬ 
tion hervor. Am 2. Tage hat diese Überempfindlichkeit schon ganz 
erheblich nachgelassen, aber immer noch sind die Gefäße sehr gut 
beweglich; die Diuresefähigkeit ist voll erhalten (Versuch Nr. 123, 
128). Zu Beginn des 3. Tages, manchmal schon am Ende des 
2. Tages (Versuch Nr. 121 und 64) aber sind die Gefäße so schwer 
geschädigt, daß eine nennenswerte Zunahme des Nierenvolums und 
der Diurese nicht mehr zu erzielen ist. 1 ) 

Was zunächst die Wasserausscheidung anlangt, so haben wir 
bereits früher gefunden — und unsere jetzigen Versuche bestätigen 
dies — daß zu Anfang der Urannephritis eine beträchtliche Polyurie 
auftritt, die sehr an die bei Chrom erinnert Nur dauert sie hier 
viel kürzer als dort. Sie ist am 2. Tage nie mehr vorhanden, am 

1. Tage aber deutlich (Versuch Nr. 118,121), besonders am 1. halben 
Tage nach der Vergiftung. Am 2. Tage schon sinkt die Wasser¬ 
menge ganz bedeutend und beträgt am 3. nur noch einige ccm. 
Wegen dieses sehr raschen Versagens der Urinsekretion konnte die 
Ausscheidung der körperfremden Stoffe nur bis zum Ende des 

2. Tages verfolgt werden. Gerade der 2. Tag ist jedoch für unsere 
Zwecke der wesentlichste, da hier die Gefäße bei maximal zerstörten 
Tubnlis noch ganz leidlich funktionieren. 

Das Kochsalz stürzt in seiner absoluten Menge schon vom 
1. Tage nach der Vergiftung an rapide ab, oft in bemerkenswertem 
Gegensatz zu der Urinmenge (Versuch Nr. 118, 121). Eine an¬ 
fängliche Mehrförderung vou Kochsalz, wie bei Chrom, besteht hier 
nicht. Schon am 2. Tage beträgt die absolute Kochsalzmenge nur 
noch 0,05 maximal, am 3. Tage ist sie kaum mehr meßbar. 

Die Kochsalzkonzentration sinkt nicht minder rasch. Ihre 
Kurve verläuft derjenigen der absoluten NaCl-Menge ganz parallel. 
Am 2. Tage ist die höchste in unseren typischen Versuchen erreichte 
Kochsalzkonzentration nur noch 0,l°/' 0 (Versuch Nr. 123). Intra- 


1) Von dem hier wiedergegebenen typischen Verlauf weicht ein Versuch 
(Nr. 116) wesentlich ab. Die nachfolgenden Aufführungen Uber Wasser und Koch- 
sala gelten für ihu nicht. Er wird später ausführlicher besprochen werden. 
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venöse Mehrzufuhr von NaCl haben wir am 2. Tage und, wo an¬ 
gängig, auch am 3. Tage ausgeführt. Schon am Ende des 2. Tages 
hat sie weder auf die absolute Menge noch auf die Konzentrations¬ 
fähigkeit einen irgendwie erkennbaren Einfluß (Versuch Nr. 123 und 
128). Beide sinken in der gleichen Weise weiter, als ob keine 
Mehrzufuhr stattgefunden hätte. Am 3. Tage ist das Verhalten, 
wie danach zu erwarten, genau dasselbe (Versuch Nr. 118). Die 
Niere hat mithin schon vom 2. Tage ab das Vermögen zu ver¬ 
mehrter Kochsalzausscheidung und Konzentration verloren. 

Vergleicht man damit den funktionellen und anatomischen Zu¬ 
stand der Niere am Ende des 2. Tages, so ergibt sich, daß die 
Tubuli bereits maximal zerstört sind (Grad 4—5, kaum noch ein 
Tubulusschlauch erhalten), die Gefäße dagegen zeigen sich auf 
intravenöse Injektion von Kochsalz noch durchaus intakt (Versuch 
Nr. 123 und 128). Daraus geht hervor, daß die Fähigkeit zur 
Kochsalzausscheidung und Konzentration, ebenso wie bei allen bis¬ 
her geprüften Nephritiden, nichts mit den Gefäßen zu tun hat; sie 
geht vielmehr ganz unabhängig davon dann verloren, wenn die 
Zerstörung der Tubuli einen gewissen Grad erreicht hat. Das 
demonstriert sehr schön ein weiterer Versuch (Nr. 116), in dem 
die gleiche Giftdosis (9,3 mg pro kg), wie in den Versuchen Nr. 123 
und 128 (dort 8,4 resp. 8,6 mg pro kg) gegeben worden war. Dieser 
Versuch verlief von vornherein anders als die übrigen. Die schon 
vor der Vergiftung vorhandene Polyurie blieb sich nach ihr völlig 
gleich. Die Kochsalzausscheidung war entsprechend der Polyurie 
niedrig. Am Ende des 2 . Tages, also zur gleichen Zeit wie bei 
den anderen Versuchen, hatte hier die intravenöse Injektion von 
0,4 g NaCl eine ganz beträchtliche Steigerung der absoluten NaCl- 
Menge (von 0,25 auf 0,64 g) zur Folge, und ebenso hob sich die 
Konzentration (von 0,13 auf 0,3%). Hier war demnach zu der 
Zeit, wo sonst die Ausscheidung des Kochsalzes schwer beein¬ 
trächtigt war, sowohl die Fähigkeit zur Mehrausscheidung wie zur 
Konzentration (letztere allerdings weniger deutlich) noch intakt 
Die anatomische Untersuchung ergab in diesem Versuch nur eine 
leichte diffuse Trübung der Tubulusepithelien (Grad 2). Das Ver¬ 
halten der Nierengefäße unterschied sich in nichts von dem der 
Versuche Nr. 123 und 128, außer daß sie deutlich übererregbar 
waren und besonders eine enorme Diuresefähigkeit zeigten. Wir 
sehen daraus aufs deutlichste: bei gleich intakten Gefäßen, aber 
ungleich starker Zerstörung der Tubuli kann Kochsalz da nicht 
mehr gut ausgeschieden werden, wo die Tubuli aufs schwerste 
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geschädigt sind, dagegen ist der Kochsalzstoffwechsel da unbeein¬ 
trächtigt, wo die Tubuli nur unbedeutend lädiert sind. 

Die Jodkaliausscheidung läßt sich bei Uran schlechter 
verfolgen als bei den bisherigen Nephritiden. Der Verlauf der 
Nephritis ist so rapide und die Anurie tritt so rasch ein, daß 
starke Verlängerungen nicht deutlich werden können. 1 ) Eine ge¬ 
wisse Verlängerung ist schon bei den sehr schnell verlaufenden 
Fällen vorhanden, 30 bis 36 Stunden gegen 24 Stunden in der 
Norm. Sie dauert meist bis zum Eintreten der Anurie resp. der 
onkometrischen Prüfung. In langsamer verlaufenden Fällen ist die 
Ausscheidung immer stark verlängert und beträgt 45 bis 55 Stun¬ 
den (Versuch Nr. 28 und 74). Bemerkenswerterweise kann auch 
bei langsamem Ablauf das Jod mit nur geringer Verlängerung (32 
Stunden) ausgeschieden werden, wenn die Tubulusschädigung nur 
geringfügig (Versuch Nr. 116) und die Kochsalzkonzentration noch 
sehr gut erhalten ist. Die Beziehungen der Gefäße zu der Jod- 
ausscheidung haben wir bei ausgesprochener Verlängerung nicht 
geprüft, dagegen fanden sich bei den sehr schnell ablaufenden 
Versuchen die Gefäße noch ganz intakt, wenn die Jodausscheidung 
auf 30—32 Stunden verlängert war. 

Die Verfolgung der Milchzuckerausscheidung ist bei 
Uran, analog dem Sublimat, durch gleichzeitiges und starkes Auf¬ 
treten von Traubenzucker und Eiweiß ziemlich erschwert. Die 
wiedergewonnenen Mengen sind oft nur gering. Die Versuche, 
deren Deutung dadurch beeinträchtigt wird, haben wir nicht be¬ 
rücksichtigt. 

Am 1. Tage nach der Vergiftung wird der Milchzucker auch 
bei den rapide ablaufenden Versuchen noch in normaler Zeit aus- 
gescbieden (Versuch Nr. 123, 128, 118). Am 2. Tage liegen die 
Verhältnisse verschieden. Die nachfolgende Tabelle D zeigt die 
Ergebnisse der Milchzuckerprobe bei 5 Versuchen, zusammen mit 
dem funktionellen und anatomischen Befunde an Nierengefäßen und 
Tubulis, der unmittelbar nach Beendigung der Milchzuckerausschei¬ 
dung erhoben wurde. Alle 6 Versuche fanden am Ende des 2. Tages 
nach der Vergiftung statt. 


1) Wir haben auch abgesehen davon gerade bei Uran wegen des sehr hohen 
Eiweißgehaltes oft die größten Schwierigkeiten gehabt, das Jod überhanpt nach¬ 
zuweisen, so daß die angegebenen Zeiten bei den rapide verlaufenden Fällen nicht 
immer als das sichere Ende der Jodausscheidung betrachtet werden können. Nur 
da, wo der Eiweißgehalt infolge langsameren Verlaufs geringer war (Vers. 
Nr. 28, 74, 116), sind die angegebenen Zeiten zuverlässig. 
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Tabelle D. 


Vers.- 

Nr. 

Däner der 
Milchsucker¬ 
ausscheidung 

Dauer der 
Milchzucker- 
ausscheidung 
am Tage vorher 

Zustand der Nieren¬ 
gefäße 

funktionell anatomisch 

Zustand 
der Tubnli 

anatomisch 

118 

6 Standen 

6 Stunden 

nicht geschä¬ 
digt 

nicht geschä¬ 
digt 

2. Grad 

123 

6 Standen 

— 

nicht geschä¬ 
digt 

nicht geschä¬ 
digt 

6. Grad 

128 

6 Standen 

6 Ständen 

nicht geschä¬ 
digt 

deutlich ge¬ 
schädigt 

nicht geschä¬ 
digt 

nicht geschä¬ 
digt 

5. Grad 

121 

8 Standen 

— 

5. Grad 

i 

64 

8 Standen 

' 


deutlich ge¬ 
schädigt 

nicht geschä¬ 
digt 

5. Grad 

i 


Die ersten 8 Versuche zeigen normale Ausscheidungszeit bei 
intakten Gefäßen. In Versuch Nr. 116 ist die Schädigung der 
Tubuli nur gering, bei Nr. 123 und 128 dagegen hat sie den höch¬ 
sten Grad erreicht (so gut wie kein normaler Tubulusschlauch 
mehr vorhanden). Trotzdem vermag die Niere den Milchzucker 
noch in 6 Stunden zu eliminieren. 

In den beiden nachfolgenden Versuchen Nr. 121 und 64 ist 
die Ausscheidungszeit deutlich verlängert (auf 8 Stunden). Der 
Grad der Tubulusschädigung ist dabei derselbe wie in den beiden 
vorhergehenden Versuchen; im Gegensatz zu ihnen sind aber die 
Nierengefäße hier deutlich und beträchtlich in ihrer Funktion ge¬ 
schädigt: Auf Kochsalz wie auf Koffein tritt nur eine sehr geringe 
Zunahme des Nierenvolums und keine nennenswerte Diurese mehr ein. 

Danach finden wir auch hier wieder, daß der Milchzucker 
trotz hochgradiger Tubuluszerstörung noch in normaler Zeit aus¬ 
geschieden wird, solange die Gefäße intakt sind. Sind sie aber 
ebenfalls geschädigt, so verlängert sich die Milchzuckerausscheidung. 

Die Beziehungen zwischen Milchzucker- und Kochsalzelimina¬ 
tion zeigen sich aufs deutlichste in den Versuchen Nr. 123 u. 128. 
In beiden ist die Niere, wie schon oben erwähnt, unfähig, mehr- 
zugefiihrtes Kochsalz auszuscheiden und die sehr niedrige Kon¬ 
zentration zu erhöhen, scheidet aber dabei den gleichzeitig injizierten 
Milchzucker noch sehr gut in normaler Zeit aus. 

Die Ergebnisse bei der Urannephritis lassen sich dahin zu¬ 
sammenfassen: Die Fähigkeit zur Elimination und Konzentration 
von Kochsalz sinkt sehr rasch bis auf niedrigste Grade. Dieses 
Sinken geht parallel der Zerstörung der Tubuli; wo sie weniger 
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zerstört sind, wird bei gleicher Dauer der Nephritis und gleicher 
Giftdosis ein Mehr von Kochsalz prompt und in normaler Konzen¬ 
tration ausgeschieden. Die Gefäße können funktionell noch voll¬ 
ständig intakt sein, wenn die Niere bereits unfähig zur NaCl- 
Elimination und Konzentration ist. 

Jodkali zeigt bei den langsam verlaufenden Uranvergiftungen 
deutliche Verlängerung seiner Ausscheidungszeit. Bei den rapide 
verlaufenden wird sie durch die rasch eintretende Anurie vorzeitig 
unterbrochen, ist aber bis dahin etwas verlängert. Auch bei lang¬ 
samem Verlaufe der Nephritis ist die Verlängerung nur gering, 
wenn die Tubuli nur wenig geschädigt sind. 

Milchzucker wird trotz höchster Zerstörung der Tubuli 
normal ausgeschieden, solange die Gefäße noch intakt sind. So¬ 
bald auch sie geschädigt sind, wird der Milchzucker verlängert 
ausgeschieden. Wenn die Niere die Fähigkeit zur Kochsalzaus¬ 
scheidung und Konzentration bereits verloren hat, kann der Milch¬ 
zucker noch ganz normal ausgeschieden werden. 


Damit schließen wir unsere Versuche bei den vorwiegend 
tubulären Nephritiden. Bevor die hier erhaltenen Resultate zu¬ 
sammenfassend besprochen werden, seien noch unsere Versuche bei 
den vaskulären Nephritiden erwähnt. 

Es erschien uns sehr wünschenswert, die Ergebnisse der tubu¬ 
lären Nephritiden, so eindeutig sie sind, noch dadurch zu kontrol¬ 
lieren, daß wir die Ausscheidung der drei geprüften Körper unter 
Verhältnissen untersuchten, die denen der tubulären Nephritiden 
entgegengesetzt sind, nämlich bei primärer Schädigung der Nieren¬ 
gefäße und erst sekundärer Läsion der Tubuli. Diese Bedingungen 
finden sich bei den vorwiegend vaskulären Nephritiden. Zu ihnen 
gehören die durch Arsen und Kantharidin erzeugten Nierenaffek¬ 
tionen. Von vornherein bestand nur geringe Aussicht, daß sie sich 
einer ebenso eingehenden Untersuchung zugänglich zeigen würden 
wie die tubulären. Denn sie verlaufen so rasch, daß keine ge¬ 
nügende Zeit zur Beobachtung der Ausscheidungsverhältnisse bleibt. 
Die Schädigung der Gefäße tritt nach unseren früheren Unter¬ 
suchungen sowohl bei Arsen wie bei Kantharidin außerordentlich 
rasch ein und geht mit Anurie oder stärkster Oligurie einher. 
Damit wird jede weitere Untersuchung unmöglich. Dazu kommt, 
daß diese Vergiftungen mit hochgradiger allgemeiner Schädigung 
des Kreislaufes verbunden sind. Diese Komplikation erschwert die 
Deutung etwa erhaltener Resultate; denn es ist nicht mit Sicher- 
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heit zu sagen, wieweit sie schon an und für sich die Ausscheidung 
beeinflußt. Wir haben trotzdem den Versuch unternommen, aber 
unsere Ergebnisse sind nicht derartig, um weitgehende Schlüsse 
zu erlauben. Sie seien hier nur kurz erwähnt. 

B. Vaskuläre Nephritiden. 

Bei 26 Kaninchen, die mit Dosen von 1,33 bis 5,96 mg Kan¬ 
tharidin pro kg Tier vergiftet wurden, haben wir in gleicherweise 
wie bei den tubulären Nephritiden Injektionen von Milchzucker, 
Jodkali und Kochsalz ausgeführt und zum Schluß die funktionelle 
Prüfung der Niere vorgenommen. Es ist uns jedoch nie gelungen, 
unsere Untersuchungen bei der typischen schweren Glomerulo¬ 
nephritis, wie wir sie von früher kannten, durchzuführen. Ent¬ 
weder starben die Tiere schon vor der Beendigung der Milchzucker¬ 
ausscheidung sehr rasch unter Anurie, oder sie zeigten bei der 
Funktionsprüfung noch keine entsprechende Schädigung der Nieren¬ 
gefäße. In den letzteren Fällen wurden Kochsalz und Wasser stets 
bis zum letzten Augenblicke ausgezeichnet ausgeschieden. Auf¬ 
fällig war die hohe Kochsalzmenge und Konzentration. Sie bestand 
in allen Fällen auch bis zum spontanen Tode. Auf vermehrte Zu¬ 
fuhr von Kochsalz erfolgte stets eine prompte Mehrausscheidung. 
Die Jodkalielimination konnte wegen der relativ langen Zeit, die 
sie in Anspruch nimmt, nur in einigen Fällen untersucht werden. 
Sie war nie verlängert. Der Milchzucker wurde in normaler Zeit 
ausgeschieden, so lange die Nierengefäße intakt waren. 

Mit Arsen haben wir ebenfalls 11 Versuche unternommen. 
Die Dosen variierten von 5,1 bis 7,6 mg pro kg Tier. Hier sind 
die Ergebnisse etwas besser, wenigstens haben wir in 2 Versuchen 
nach« Beendigung der Milchzuckerausscheidung eine schwere, und 
in einem 3. Falle eine leichtere, aber deutliche Schädigung der 
Gefäße erhalten. 

Wie sich in diesen 3 Fällen die Milchzuckerausscheidung ver¬ 
hielt , geht aus der Tabelle VI und Tafel VI hervor. Alle drei 
Tiere hatten annähernd die gleiche Giftdosis (5,1—7,6 mg pro kg) 
vor 15—20 Stunden erhalten. In allen drei Versuchen wurde der 
Milchzucker verlangsamt ausgeschieden, einmal (Versuch Nr. 65) in 
9 Stunden, zweimal (Versuch Nr. 139 und 87) in 10 Stunden. In 
dem Versuche Nr. 87 ist die wiedergewonnene Menge so gering, 
daß ihr Nachweis mit den angewandten Methoden nicht genügend 
sicher war. In den beiden anderen Versuchen war die Verlängerung 
unzweifelhaft. Die Funktionsprüfung unmittelbar nach Abschluß 
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der Milchzuckerausscheidung ergab bei Versuch Nr. 65 (Milch¬ 
zucker = 9 Stunden), auf intravenöse Injektion von NaCl und Koffein 
noch eine geringe Erweiterung und eine Diurese von 8 / 4 ccm, die 
Kontraktion war noch leidlich. In Versuch Nr. 139 und 87 (Milch¬ 
zucker = 10 Stunden) fehlte jede Volumszunahme der Niere und jede 
Diurese, und auch die Kontraktilität war stark geschädigt. Die 
anatomische Untersuchung ergab in allen drei Fällen starke Hyper¬ 
ämie der Glomeruli und die von Takayasu *) geschilderte Schwellung 
der Glomerulusepithelien. Die Tubuli zeigten eine mäßige diffuse 
Trübung. Bei den übrigen Arsen versuchen war die Milchzucker¬ 
ausscheidung stets normal, ünd regelmäßig fanden sich dann auch 
bei der Funktionsprüfung (Beispiel Versuch Nr. 138, Tabelle VI) 
die Nierengefäße noch sehr gut anspruchsfähig. 

Unsere Ergebnisse bei den vaskulären Nephritiden sind danach 
recht dürftig. Das ist um so bedauernswerter, als wir gerade bei den 
menschlichen Verhältnissen recht häufig mit schweren vaskulären Ne¬ 
phritiden zu rechnen haben. Vor allem wäre uns noch eine genauere 
Kenntnis des NaCl-Stoffwechsels und seiner Beziehungen zu der Milch¬ 
zuckerausscheidung bei den vaskulären Nephritiden erwünscht ge¬ 
wesen, aber die Urinmengen waren zu gering, um für beide Unter¬ 
suchungen zu genügen. Wir können ein einigermaßen sicheres Urteil 
nur über die Ausscheidung des Milchzuckers abgeben. Soweit die ge¬ 
ringe Anzahl der geglückten Versuche einen Schluß gestattet, bestäti¬ 
gen sie durchaus das, was die ausgedehnten Experimente bei den vor¬ 
wiegend tubulären Nephritiden gelehrt haben: Die Milchzucker¬ 
ausscheidung bleibt so lange normal, als die Gefäße sich funk¬ 
tionell intakt erweisen. Sie wird verlängert, sobald die Gefäße 
geschädigt sind. 

Fassen wir nuu die bisherigen Ergebnisse zusammen, so finden 
wir mit fast an Monotonie grenzender Gleichmäßigkeit unter gleichen 
Bedingungen stets dasselbe Verhalten. Der Kochsalzstoff¬ 
wechsel wird durch die Schädigung der Tubuli ganz 
außerordentlich beeinflußt. Je hochgradiger ihre Zer¬ 
störung ist, desto deutlicher wird die Unfähigkeit der 
Niere, Kochsalz in größeren Mengen oder stärkerer 
Konzentration auszuscheiden. 

Die Jodkaliausscheidung geht in gleicher Weise 


1) Über die Beziehungen zw. anat. Glomerulnsveränderung u. Nierenfunktion 
bei experirnent. Nephritiden. Arch. f. klin. Med. Bd. 92 p. 1H4. 
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der Schädigung der Tubuli parallel. Sie wird um so 
stärker verlängert, je stärker die Tubulusschädigung ist. 

Jodkali-wie Kochsalzelimination zeigen keinerlei 
Beziehungen zu den Gefäßen. Wie viele Versuche lehren, 
kann die Ausscheidung beider Stoffe aufs schwerste gestört sein, 
wenn die Nierengefäße noch funktionell ganz unversehrt arbeiten. 

Die Ausscheidung des Milchzuckers hat umgekehrt 
nichts mit der Zerstörung der Tubuli zu tun. Selbst bei 
maximal zerstörten Kanälchen ist sie noch ganz normal. Um so 
deutlicher geht aus den vielen, in Tabelle A, B, C, D zusammen¬ 
gefaßten Versuchen hervor, daß mit dem Eintreten der Ge¬ 
fäßschädigung auch die Milchzuckerausscheidung ver¬ 
längert wird. Dasselbe findet sich unter den gleichen Bedin¬ 
gungen auch bei den vaskulären Nephritiden (Tabelle VI). 

Eine wertvolle weitere Ergänzung bildet der Vergleich zwischen 
der Kochsalz- und der Milchzuckerausscheidung. Wenn in der Tat 
die Tubuli mit dem Kochsalzstoffwechsel, die Nierengefäße dagegen 
mit der Milchzuckerausscheidung in engster Beziehung stehen, so 
muß es Verhältnisse geben, wo der eine der beiden Körper noch ganz 
normal ausgeschieden wird, wenn die Elimination des andern bereits 
aufs schwerste gestört ist. Unsere Versuche bestätigen dies. Immer 
wieder findet sich, daß die Milchzuckerausscheidung in normaler 
Zeit und Menge erfolgt, wenn die Fähigkeit zur Kochsalzausschei¬ 
dung und Konzentration schon längst erloschen ist. In diesen 
Fällen sind immdr die Tubuli maximal zerstört, die Nierengefäße 
dagegen sprechen noch sehr gut an. Auch das Umgekehrte findet 
sich: Verlängerung der Milchzuckerausscheidung bei noch einiger¬ 
maßen erhaltener Konzentrationsfähigkeit für Kochsalz (Aloinver- 
suche Nr. 103 und 110). Da, wo dies der Fall war, erwiesen sich 
die Tubuli zwar geschädigt, jedoch noch nicht maximal, gleichzeitig 
aber waren die Nierengefäße in ihrer Funktion deutlich beein¬ 
trächtigt. 

Diese Ergebnisse wurden in immer gleicher Weise bei toxischen 
Nephritiden erzielt, die nicht nur durch ganz verschiedene Gifte 
erzeugt sind, sondern auch wie aus den oben gegebenen Schematas 
hervorgeht, in ihrer Intensität und Art des Ablaufes recht be¬ 
trächtliche Verschiedenheiten unter sich aufwiesen. Trotzdem er¬ 
gab die Prüfung immer gleichgerichtete Ergebnisse, sobald die 
Schädigung der Nierenfunktion gleichartig war. Nicht die chemische 
Art des Giftes bestimmte die Ausscheidung der drei geprüften 
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Stoffe, sondern die Art, wie durch dieses Gift die beiden großen 
Apparate der Niere, die Tubuli und die Nierengefäße beeinflußt 
wurden. Aloin u. Uran, die chemisch weit voneinander entfernt stehen, 
verursachen genau gleiche Abweichungen der Ausscheidung. Auch 
die Verschiedenheiten des Ablaufes im einzelnen dienen nur dazu, 
dies aufs deutlichste hervortreten zu lassen. Einerlei, ob sich die 
Niere am 2. Tage der sehr heftigen Urannephritis oder am 6. Tage 
der langsam verlaufenden Aloinnephritis befindet, die Ausscheidung 
der drei geprüften Körper weist in beiden Fällen dieselben Ver¬ 
änderungen auf, wenn Tubuli und Nierengefäße sich in gleichem 
Zustand befinden. Die Kochsalzausscheidung sinkt bei der Uran¬ 
nephritis am 2. Tage bereits auf ein Minimum, bei der Aloin¬ 
nephritis erst am 6. Tage. Das Gemeinsame für beide liegt in der 
maximalen Zerstörung der Tubuli, die bei Uran schon am Ende 
des 2. Tages, bei Aloin erst am 6. Tage vorhanden ist. Ebenso 
wird der Milchzucker bei Uran schon vom Ende des 2. Tages, bei 
Sublimat und Chrom erst vom Ende des 3. Tages ab verlängert 
auKgeschieden. Auch hier ist das Verbindende, daß bei Uran die 
Gefaßschädigung schon am Ende des 2. Tages, bei Sublimat und 
Chrom erst gegen das Ende des 3. Tages einsetzt. Schließlich 
zeigen auch die Variationen ein und derselben Nephritis, wie sie 
z. B. bei Aloin so ausgesprochen vorliegen, das gleiche. Je nach¬ 
dem der Prozeß rascher oder langsamer verläuft, ändern sich die 
Ausscheidungswerte für Milchzucker, Jodkali und Kochsalz. Ver¬ 
zögert sich die Wirkung des Giftes auf die Tubuli, so wird auch 
die Kochsalz- und Jodkaliausscheidung nur wenig oder gar nicht 
beeinflußt. Tritt die Gefäßschädigung vorzeitig ein, wie bei einzelnen 
Aloin versuchen, so zeigt sich Verlängerung der Milchzuckeraus¬ 
scheidung zu einer Zeit, wo sie sonst noch nicht vorhanden ist. 

Maßgebend ist demnach für die Ausscheidungsver- 
hältnisse der drei geprüften Körper weder die Art 
des Giftes, noch die Dauer der Nephritis, sondern 
ausschließlich die Art und der Grad der Funktions¬ 
schädigung, ob vorwiegend tubulär oder vorwiegend 
vaskulär. Es bestehen direkte Beziehungen zwischen den Aus¬ 
scheidungsveränderungen und dem funktionellen Zustand der Niere. 
Nach unseren Versuchen sind sie für die untersuchten drei Stoffe 
dahin zu formulieren, daß der Kochsalzstoffwechsel und die Jod¬ 
kaliausscheidung durch die Zerstörung der Tubuli in ausschlag¬ 
gebender Weise beeinflußt werden, der Milchzucker dagegen durch 
die Schädigung der Gefäße. 
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Dieses Ergebnis bedarf nach einer Seite hin noch der Sicherung: 
Nierengefäße und Tubuli der Rinde, gewundene wie gerade, sind 
in ihrem gegenseitigen Verhalten und ihrem Einfluß auf die Elimi¬ 
nationsverhältnisse hinreichend untersucht. Dagegen wurde der 
dritte und letzte Apparat der Niere, der Markkege 1, bisher noch 
nicht berücksichtigt Er bleibt zwar bei den bisher geprüften 
Nephritiden selbst bei maximaler Zerstörung der Rindenkanälchen, 
anatomisch wenigstens, so gut wie intakt. Immerhin wird, auch 
schon mit Rücksicht auf die menschliche Pathologie, zu untersuchen 
sein, welchen Einfluß seine totale Zerstörung auf die drei unter¬ 
suchten Körper hat. 

Vollkommene nekrotische Zerstörung des Markkegels läßt sich 
durch Vinylamin erzielen, wie zuerst von P. Ehrlich 1 2 ) mitgeteilt 
und von Fr. Müller und Heineke*) bestätigt wurde. 

5. Vinylamifi. 

Wir haben 16 Kaninchenversuche mit Vinylamin ausgeführt 
(Tabelle VII und Tafel VII). Wegen der geringen Haltbarkeit ver¬ 
wendeten wir nicht Vinylamin selbst, sondern Bromäthylaminbrom¬ 
hydrat. Das Präparat verdanken wir durch gütige Vermittlung 
von P. Ehrlich Herrn Geh. Rat Prof. Gabriel. Beiden Herren 
sei an dieser Stelle nochmals bestens dafür gedankt. 

Nach den uns übermittelten Anweisungen wurde 1 Mol. Brom- 
äthylaminbrombydrat in 10 ccm H g O mit 1 Mol. Kali versetzt, dann 
10 Minuten lang unter Luftabschluß in Wasser von 45—48° getaucht 
und mit Normalsalzsäure abgesättigt. Diese Lösung, die beträchtliche 
Mengen von Vinylamin enthält, injizierten wir subkutan. 

Die Dosen schwankten von 27 bis 117,6 mg pro kg Tier. Die 
Intensität der Vergiftung ging vielfach nicht den injizierten Mengen 
parallel; dies erklärt sich aus dem wechselnden Gehalt an Vinylamin 
und der leichten Zersetzlichkeit. Nach der Höhe der Dosen allein 
läßt sich demnach die Wirkung des Giftes hier noch weniger als 
bei den anderen experimentellen Nephritiden beurteilen. Dagegen 
belehrte die Autopsie mit ihrem frappanten Bilde ohne weiteres 
über den Grad der Giftwirkung. 

Die Niere findet sich nach etwa zweitägiger Dauer der Ver¬ 
giftung stark vergrößert, etwas ödematös und ziemlich stark 

1) Ehrlich, Über den Zusammenhang von chem. Konstitution und Wir¬ 
kung, Festschr. für Leyden, 1808 p. 647. 

2) Verhandl. d. deutschen path. Gesellschaft, Meran 1905, p. 70. 
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hyperämisch. Auf ihrem Längsdurchschnitt zeigt sich das Bild, 
wie es Tafel I in zwei Abbildungen wiedergibt. 

Die beiden dort dargestellten Nieren sind nach Alkoholpräparaten 
reproduziert, zeigen daher die Hyperämie der ganzen Niere nicht mehr 
so deutlich. 

In beiden sieht man den Markkegel in toto ganz scharf umschrieben 
nekrotisiert. Die Übergangsstelle in das nicht nekrotisierte Gewebe der 
Grenzschicht hebt sich besonders auf Figur 2 a aufs schärfste ab. In 
Fignr 2 b schließt sich an den nekrotischen Markkegel nach der Grenz* 
Schicht zu eine dunklere Zone an, die massenhaftesten Blutaustritten ent¬ 
spricht. Zum Teil reichen diese auch noch in den Markkegel hinein. 
Mikroskopisch ist vom Markkegel nnr eben noch die Gesamtstruktur er¬ 
halten. Die Kerne sind vollständig verschwunden, die Kanälchen meist 
durch hyaline Massen verlegt. An der Demarkierungszone findet sich 
sehr oft reichliche kleinzellige Infiltration neben den erwähnten, jedoch 
nicht immer vorhandenen Blutaustritten. 

Die Kanälchen der Binde weisen in den späteren Stadien der Ver¬ 
giftung eine sehr eigentümliche Veränderung auf. Sie sind maximal 
dilatiert und nehmen Bich wie ein weitmaschiges Gewebe aus. Dieses 
Bild erinnert uns in weitgehender Weise an dasjenige, das wir in früheren 
Versuchen durch Ureterenunterbindung erhalten batten. *) Die Gpithelien 
der Tubuli sind an die Wand gedrückt und abgeflacht. Oft sind sie 
ganz normal in Struktur und Kernfärbung etc.; je stärker aber die Ver¬ 
giftung, desto deutlicher zeigt sich an ihnen eine gewisse Schädigung. Sie 
erreicht selten höhere Grade, sondern beschränkt sich auf fleckweise oder 
diffuse Trübung und Schwellung (erster bis zweiter Grad unseres Schemas). 

Die Glomeruli haben nennenswerte anatomische Veränderungen nie 
erkennen lassen. 

Im Durchschnitt lebten unsere Tiere 3 bis 4 Tage. 

Das umstehende Schema zeigt den Verlauf, wie er sich am 
häufigsten fand; es kann hier ebenso, wie bei Aloin wegen des 
wechselnden Verlaufes nur beschränkte Geltung haben. Die Mark¬ 
kegel- und Rindentubulusschädigung kommt darin getrennt zum 
Ausdruck. Die Gradeinteilung der Schädigung ist für beide die¬ 
selbe (s. p. 38). 

Gewöhnlich ist der Markkegel schon am Ende des 2. Tages 
auf dem Zustand höchster Zerstörung angelangt (5. Grad). Die 
Tubuli contorti zeigen um diese Zeit nur eine leichte fleckweise 
oder auch diffuse Trübung. 

Die Gefäße der Niere zeigen sich am ersten Tage in ihrem 
funktionellen Verhalten etwa normal, oft sind sie schon etwas über¬ 
erregbar, d. b. sie antworten auf erweiternde und kontraktile Reize 
mit sehr starker Volumszu- oder -abnahme und profuser Diurese. 


1) Arch. f. klin. Med. Bd. 90 p. 24. 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 93. Bd. 
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Am Ende des 2. Tages sind sie bei vollständig zerstörtem Mark¬ 
kegel meist ziemlich stark übererregbar (Versuch Nr. 126, 114), 
auch am Ende des 3. Tages können sie noch lebhaft anspruchsfähig 
sein (Versuch Nr. 117). Nur selten funktionieren sie zu dieser Zeit 
nicht mehr intakt. In noch späteren Stadien haben wir sie aus 
den unten angegebenen Gründen nicht mehr geprüft. 


Kurve 5. Vinyl am in. 



Grad der 
Zerstörung: 
von Mark* 
ke^el und 
Rindeu- 
tubulis. 


Aus unseren Untersuchungen geht unzweifelhaft hervor, daß 
das Vinylamin in seinen späteren Stadien außer dem Mark¬ 
kegel auch noch die beiden anderen Apparate der Niere affiziert, 
und zwar sowohl die Tubuli als auch gelegentlich die Nierengefäße. 
Dies ist nicht wunderbar, denn eine so enorme Nekrose inmitten 
der Niere, wie sie das Vinylamin erzeugt, kann auf die Dauer 
nicht ohne Einfluß auf die übrigen Apparate bleiben. Erstaunlich 
ist nur, daß die Niere trotz dieser enormen Zerstörung noch wohl 
imstande ist, ganz erhebliche Mengen Harn und Kochsalz zu fördern. 

Eine reine Ausschaltung des Markkegels ohne wesentliche Be¬ 
teiligung der Tubuli und Gefäße können wir nach dem Gesagten 
nur am Ende des 2., gelegentlich noch 3. Tages erwarten. Nach 
dieser Zeit ist die ganze Niere beteiligt. Dementsprechend haben 
wir unsere Untersuchungen vornehmlich an diesen beiden Tagen 
vorgenommen. Es empfiehlt sich auch aus einem anderen Grunde 
nicht, die späteren Stadien zu solchen Studien heranzuziehen. Denn 
offenbar findet in ihnen durch die Totalnekrose des Markkegels eine 
allmählich zunehmende Verlegung der Tubuli des Markkegels statt. 
Sie hat ihren sehr charakteristischen Ausdruck in der enormen 
Dilatation der Rindenkanälchen. Hier handelt es sich wirklich 


Difitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 

















Untersuchungen über die Funktion kranker Nieren. 


67 


um eine Verstopfung der Abflußwege. Schneidet man eine solche 
Niere durch, so spritzt der gestaute Harn in Mengen heraus. Diese 
Harnstauung in der Niere ist ein Hindernis für unsere Versuche. 
Sie kann Verlängerungen der Ausscheidung Vortäuschen und muß 
deshalb in Rechnung gezogen werden. 

Entsprechend den besonderen Verhältnissen der Vinylarain¬ 
nephritis gestalten sich nun auch die Ausscheidungsverhältnisse 
ganz auffallend. Im Gegensatz zu den bisher behandelten Nephri¬ 
tiden kam es in unseren Vinylamin versuchen nie zur Anurie, sondern 
die Urinmenge ist recht hoch (über 100 ccm), erreicht ihr Maximum 
meist am 2. Tage, sinkt am 3. Tage etwas, bewegt sich aber auch 
dann noch zwischen 80 und 120 ccm. Der Urin selbst ist sehr 
hell, klar, vom spezifischen Gewicht 1008—1010. 

Ganz parallel damit geht die absolute Menge des Kochsalzes. 
Sie bewegt sich in den meisten Versuchen in Höhen, die wir bei 
den anderen Nephritiden nie gesehen haben. Sie sinkt unter dem 
Einfluß der fortschreitenden Vergiftung oft etwas (Versuch Nr. 109, 
126, 119), aber sie hält sich selbst nach totaler Zerstörung des 
Markkegels noch auf Werten, die in stärkstem Gegensatz zu den 
niedrigen Mengen bei den tubulären Nephritiden stehen. Die nach¬ 
folgende Zusammenstellung möge das zeigen. In sämtlichen Ver¬ 
suchen, Nr. 127, 109, 126, 114 und 119 ist der Markkegel voll¬ 
kommen nekrotisch. Die absolute Kochsalzmenge desselben Tages, 
an dem das Tier getötet wurde, beträgt: 

Tabelle E. 


Vers.-Nr. 

Absol. NaCl-Menge j 
g ' 

N aCl-Konzen t r at ion 

Ol 

1 1 0 

127 

0,84 

0,87 

109 

0,51 

0,57 

114 

0,415 

0,44 

126 

0,54 

0,52 

119 

0,5 

0,44 


Demgegenüber stehen absolute Kochsalzwerte von 0,02 bis 
0.1 gr bei den Endstadien der tubulären Nephritiden. l ) 

1) Wir möchten auf die bemerkenswerte Ähnlichkeit hinweisen, welche die 
Ausscheidungsverhältnisse bei Vinylamin mit denjenigen von Nieren ohne Mark¬ 
kegel zeigen. Ribbert u. H. Meyer und Hausmann haben bekanntlich der¬ 
artige Versuche ausgeführt, in denen Kaninchen der Markkegel exstirpiert wurde. 
Die Tiere sonderten danach einen dünnen reichlichen Harn ab, der aber auffallend 
hohe NaCl-Konzentration aufwies (s. Grüuwald, Arcb. f. exper. Path. Bd. 60 
p. 361). 

5* 
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Die Kochsalzkonzentration verläuft ganz analog. Nie sinkt 
sie zu den niedrigen Werten, wie bei den tubulären Nephritiden, 
sondern bewegt sich bei völlig zerstörtem Markkegel noch zwischen 
0,37 und 0,87 % (s. letzte Spalte der Tabelle E). Nur in 
einzelnen Fällen, von denen weiter unten die Rede ist, sinkt so¬ 
wohl die absolute Menge wie die Konzentration gegen das Ende 
der Vergiftung. Von einem Verluste der Konzentrationsfähigkeit, 
wie bei den tubulären Nephritiden, i. e. einer Unfähigkeit, das Koch¬ 
salz in höheren Konzentrationen auszuscheiden, ist hier keine Rede. 

Die intravenöse Mehrzufuhr von Kochsalz zeigt wechselnde Er¬ 
gebnisse. Sie kann unzweideutig bei vollständig zerstörtem Mark¬ 
kegel noch eine entsprechende Mehrausfuhr von NaCl mit Kon¬ 
zentrationserhöhung zur Folge haben. Dies zeigt Versuch Nr. 127 
und in geringerem Grade Versuch Nr. 119. Beide Tiere standen 
am Ende des 2. Tages der Vergiftung. Von ihnen stammen die 
beiden Abbildungen auf Tafel I, die die enorme und totale Zer¬ 
störung des Markkegels zur Anschauung bringen. In anderen Ver¬ 
suchen wird das Mehr an Kochsalz nicht mehr so gut ausgeschieden, 
so z. B. in Versuch Nr. 117 und 120 (am letzten Tage). Hier er¬ 
scheint nur ein Teil des eingeführten Kochsalzes im Harne wieder 
und die Konzentration bleibt so gut wie unbeeinflußt, sinkt aber 
auch nicht nennenswert Dabei ist in Versuch Nr. 117 und 120 
der Markkegel genau so weitgehend zerstört, wie in Versuch Nr. 127 
und 119. Der einzige Unterschied findet sich darin, daß hier die 
Tubulusepithelien entsprechend der längeren Dauer der Nephritis 
(in Versuch Nr. 117 3, in Versuch Nr. 120 4 Tage) stärker be¬ 
fallen sind (2.-3. Grad). Danach liegt es sehr nahe, in diesem 
Befund die Ursache der verschlechterten NaCl-Ausscheidung zu 
sehen. Besonders für Versuch Nr. 117 ist dies um so glaubhafter, 
als dort die Rindenkanälchen nicht diktiert sind, also eine stärkere 
Stauung nicht stattgefunden haben kann. In Versuch Nr. 120 da¬ 
gegen sind sie sehr stark erweitert, und unter diesen Umständen 
läßt sich eine Verzögerung der NaCl-Ausscheidung durch die 
Stauung nicht sicher genug ausschließen. 

Die J o d k a 1 i elimination wird durch das Vinylamin nur wenig 
tangiert. Bei maximaler Destruktion des Markkegels nach zwei¬ 
tägiger Dauer der Vergiftung ist seine Elimination in sehr ge¬ 
ringem Grade verlängert, auf 30 Stunden bei Versuch Nr. 127 und 
119, gelegentlich auch bis 34 und 35 Stunden (Versuch Nr. 114 
und 126). Das entspricht der in diesen Versuchen bereits vor¬ 
handenen leichten Schädigung der Rindentubuli. Nur gelegentlich 
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haben wir bei sehr langer Dauer der Nephritis eine stärkere Ver¬ 
längerung beobachtet, so in dem oben erwähnten Versuch Nr. 120, 
in dem sie 80 Stunden dauerte. Die Verlängerung fällt hier wieder 
zusammen mit der stärkeren Schädigung der Rindentubuli, aber 
sie lediglich darauf zu beziehen, sind wir wegen der starken intra¬ 
renalen Harnstauung nicht sicher imstande. Bei Versuch Nr. 117, 
wo ebenfalls stärkere Schädigung der Tubuli contorti, aber keine 
Zeichen von Harnstauung bestanden, dauerte die Ausscheidung bis 
znr Tötung, 35 Stunden. 

Der Milchzucker kann, wie das Kochsalz bei vollständig 
zerstörtem Markkegel in ganz normaler Zeit ausgeschieden werden. 
Das zeigen sehr ausgesprochen eine Reihe von Versuchen (Nr. 109, 
119, 114, 117). In allen 4 Versuchen ist die Pyramide völlig ne¬ 
krotisch, trotzdem beansprucht die Milchzuckerausscheidung nur 6, 
maximal 7 Stunden. In mehreren anderen gleichliegenden Ver¬ 
suchen ergaben sich dieselben Resultate, aber die wiedergewonnene 
Milchzuckermenge entsprach nicht unseren Anforderungen (Versuch 
Nr. 127, 126). In allen diesen Versuchen waren die Nierengefaße, 
nach unserer Methode geprüft, normal, wie aus der Tabelle VII 
hervorgeht. 

Dehnt man die Beobachtung über länger als 2 Tage aus, so 
kann die Milchzuckerausscheidung deutlich verlängert erscheinen 
(bis zu 10 Stunden z. B. im Versuch Nr. 120). Hieran kann eine 
bereits eingetretene Gefäßschädigung die Schuld tragen, wie wir 
sie in einem Fall fanden; aber es läßt sich auch hier wieder die 
verzögernde Wirkung der gleichzeitig bestehenden Harnstauung in 
der Niere nicht sicher ausschließen. Da, wo sie nicht vorhanden 
ist, und wo die Nierengefäße noch gut funktionieren, da wird 
auch am 3. Tage nach der Vergiftung bei völlig nekrotischem 
Markkegel der Milchzucker normal ausgeschieden, wie Versuch 
Nr. 117 beweist 

Es verdient noch hervorgehoben zu werden, daß selbst die 
recht hochgradige Polyurie bei Vinylamin nicht imstande ist, die 
Ausscheidungszeit des Milchzuckers abzukürzen. Das erinnert an 
das Anfangsstadium von Chrom; auch dort wurde der Milchzucker 
trotz beträchtlicher Polyurie nicht verkürzt ausgeschieden (s. p. 40). 

Die Ergebnisse unserer Studien bei der Vinylaminnephritis 
lassen sich dahin zusammenfassen: 

Die vollständige Zerstörung des Markkegels hat auf die Aus¬ 
scheidung des Kochsalzes, wie des Milchzuckers keinen 
Einfluß. Sie geschieht in normaler Weise, resp. in normaler Zeit. 
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Ebenso wird die Jodkal iausscheidung dadurch kaum beein¬ 
flußt. Die geringe Verlängerung, welche eintritt, wird entsprechend 
den Erfahrungen bei den tubulären Nephritiden genügend durch 
die leichte Schädigung der Rindenkanälchen erklärt. 

Besonders auffallend ist bei der Vinylaminnephritis im Gegen¬ 
satz zu den bisher geprüften Nephritiden die starke und lang¬ 
dauernde Polyurie sowie die hohe absolute NaCl-Menge. 


Nach den Ergebnissen bei Vinylamin ist eine irgendwie be¬ 
trächtliche Beeinflussung unserer Resultate durch den Markkegel 
nicht festzustellen. Die Ausscheidungsverhältnisse der drei geprüften 
Körper werden durch seinen Ausfall nicht geändert; er hat da¬ 
nach mit ihrer Ausscheidung nichts zu tun. Um so sicherer sind 
wir imstande, die bei den anderen Nephritiden erhaltenen Ver¬ 
änderungen der Ausscheidung, entsprechend den auf p. 61 gemachten 
Ausführungen, mit den topischen Veränderungen des Funktions¬ 
zustandes in Beziehung zu setzen. 

Wir waren dort zu dem Schluß gekommen: Schädigung der 
Rindentubuli verändert die Kochsalz- und Jodkalielimination in 
ganz bestimmter Weise, die Schädigung der Nierengefäße diejenige 
des Milchzuckers. 

Betrachtet man diese Ergebnisse im einzelnen, so stützt sich 
unsere Angabe bezüglich des Kochsalzstoffwechsels einmal 
auf die zur Genüge betonte Parallelität zwischen Schädigung der 
Tubuli und Schädigung der NaCl-Ausscheidung, andererseits aber 
ganz besonders darauf, daß die Unfähigkeit zur Kochsalzausschei¬ 
dung bereits vorhanden ist, wenn die Gefäße der Niere noch ganz 
intakt funktionieren. Die Nierengefäße haben demnach keinen An¬ 
teil an der Veränderung der Kochsalzelimination. Ein wenden läßt 
sich vielleicht dagegen, daß die funktionelle Intaktheit der Nieren¬ 
gefäße, nach unserer Methode gemessen, noch nicht die volle Funk¬ 
tionsfähigkeit der Gefäße beweist. Es wäre wohl denkbar, daß 
die Gefäße bereits in ihrer Sekretionskraft gelitten haben, wenn 
sie auch unseren Anforderungen (gute Kontraktions-, Erweiterungs¬ 
und Ditiresefähigkeit) noch genügen. Wir vermögen dies nicht 
ganz auszuschließen, wenn es auch sehr unwahrscheinlich erscheint. 
Denn die Gefäße sind in ihrer Leistungsfähigkeit zum mindesten 
gegenüber zweien Substanzen, dem Wasser und dem Milchzucker 
noch ganz intakt. Man müßte also schon eine elektive Schädigung 
— nur für Kochsalz — annehmen. Daß aber überhaupt die Schädi¬ 
gung der Gefäße nichts mit der schweren Insufficienz der Koch- 
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salzausscheidung in den Endstadien der tubulären Nephritiden zu 
tun hat, beweisen uns andere Versuche direkt; nämlich jene, in 
denen trotz geschädigter Nierengefäße noch eine ganz leidliche 
Fähigkeit zur Konzentration und Elimination von Kochsalz vor¬ 
handen war (Aloin Nr. 110 und 103). Daraus geht hervor, daß 
die Kochsalzausscheidung selbst von einer intensiveren, für unsere 
Methode deutlich nachweisbaren Gefäßschädigung unabhängig ist. 
In gleichem Sinne spricht es, daß die Kantharidintiere bis zum 
Tode eine starke Kochsalzkonzentration aufweisen, trotzdem doch 
auch bei ihnen mindestens vor dem Tode die Nierengefäße schwer 
geschädigt sein müssen. Die Ursache der Kochsalzinsufficienz liegt 
danach nicht in der Schädigung der Gefäße, sondern in der der 
Kanälchen. 

Die Gefäße sind bei den geprüften akuten experimentellen 
Nephritiden auch nicht imstande, die Kochsalzausscheidung kompen¬ 
satorisch für die geschädigten Tubuli zu übernehmen. Denn selbst, 
wenn sie noch ganz intakt erscheinen, hat vermehrte Kochsalz- 
zufuhr keine Erhöhung der Ausscheidung und der Konzentration 
mehr zur Folge, sobald die Tubuli ganz zerstört sind. Das Koch¬ 
salz wird dann nur noch in sehr geringen Mengen ausgeschieden. 
Dafür haben wir bei jeder einzelnen tubulären Nephritis mehrere 
Beispiele beigebracht. 

Für das Jodkali gilt im wesentlichen dasselbe, wie für Koch¬ 
salz. Seine Ausscheidung verlängert sich mit der Zerstörung der 
Tubuli und hat keine Beziehungen zu den Gefäßen. Ein ganz 
scharfes Zusammengehen der Kochsalz- und der Jodkaliausschei¬ 
dung haben wir jedoch nicht gefunden. Mitunter ist das Jod in 
seiner Ausscheidung da schon verlängert, wo das Kochsalz noch ganz 
leidlich ausgeschieden wird (Aloinversuche Nr. 100, 103 und 110, 
Uran Nr. 116). 

Die Relationen zwischen der Ausscheidung des Milchzuckers 
und der Schädigung der Gefäße sind auf mehrfache Weise nach¬ 
gewiesen. Einmal dadurch, daß immer, w r enn der Milchzucker ver¬ 
längert ausgeschieden wurde, die funktionelle Prüfung eine Schädi¬ 
gung der Gefäße demonstrierte. Das geht aus zahlreichen Ver¬ 
suchen sowohl bei tubulären wie vaskulären Nephritiden hervor 
(s. Tabelle A, B, C, D und VI). Umgekehrt fand sich immer nor¬ 
male Gefäßfunktion, wenn der Milchzucker normal ausgeschieden 
wurde. Selbst schwerste gleichzeitig bestehende Tubulusnekrose 
änderte daran nichts: die Dauer der Milchzuckerausscheidung blieb 
normal. Der Ausfall der Tubuli ist demnach für die Milchzucker- 
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ausscbeidung belanglos. Der einzige Einwand könnte sich hier 
gegen die wiedergewonnenen Mengen des Milchzuckers richten. Sie 
sind bei schwerster Tubuluszerstörung relativ klein — in den hier 
verwerteten Versuchen jedoch nie unter 40 °/ 0 — und manchmal 
sinkt die Menge des wiedergewonnenen Milchzuckers im Laufe der 
Vergiftung scheinbar parallel dem Fortschreiten der Tubulus¬ 
schädigung. Daraus könnte die Vorstellung entstehen, daß doch 
ein Teil des Milchzuckers durch die Kanälchen geht. Triftige 
Gründe lassen uns diese Vorstellung ablehnen. Die Abnahme des 
wiedergewonnenen Milchzuckers im Laufe der Vergiftung er¬ 
klärt sich entsprechend unseren früheren Auseinandersetzungen 
(p. 31) vollkommen durch das starke Anwachsen der Eiweißmengen 
und die dadurch bedingte Unsicherheit der quantitativen Bestim¬ 
mung. Im übrigen ist diese Abnahme keineswegs die Hegel. Oft 
ließ sich an ein und demselben Tiere bei vollständiger Zerstörung 
der Kanälchen die gleiche oder sogar eine größere Menge Milche 
zucker wiedergewinnen, als bei nur teilweiser. Direkte Wider¬ 
legung einer solchen Deutung des Milchzuckerverlustes gestatten 
die Resultate bei Vinylamin. Dort, wo die Tubuli in kaum nennens¬ 
werter Weise geschädigt sind, finden wir denselben Verlust an 
Milchzucker, wie bei den tubulären Nephritiden. Hier wie dort 
erklärt er sich durch den hochgradigen Eiweißgehalt des Urines 
als einziges Gemeinsames. Gegen einen Einfluß der Tubuli auf 
die Milchzuckerausscheidung sprechen schließlich noch jene oben 
erwähnten Atomversuche. Bei ihnen war die Milchzuckerausschei¬ 
dung verlängert und entsprechend unseren Erwartungen erwiesen 
sich auch die Nierengefäße deutlich als geschädigt. Die Tubnli 
aber waren anatomisch noch nicht maximal geschädigt und auch 
funktionell noch zu einer leidlichen Kochsalzkonzentration fähig. 
Daß hier bei noch einigermaßen leistungsfähigen Tubulis der Milch¬ 
zucker trotzdem verlängert ausgeschieden wurde, zeigt, daß die 
Tubuli in keiner Beziehung zu seiner Ausscheidung stehen, sondern 
daß sich die Elimination des Milchzuckers lediglich nach dem Zu¬ 
stande der Gefäße richtet. Damit stimmen auch die Resultate 
bei den vaskulären Nephritiden überein. Auch bei ihnen wird 
der Milchzucker bei geschädigten Gefäßen verlängert ausgeschie¬ 
den, während die Tubuli (wenigstens anatomisch) nur wenig alte- 
riert sind. 

Die genannten Aloinversuche wie die Versuche mit vaskulären 
Nephritiden lehren gleichzeitig, daß die Tubuli hinsichtlich der 
Ausscheidung des Milchzuckers nicht an die Stelle der Glomeruli 
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treten können. Sind die Gefäße verlegt, so geht der Milchzucker 
selbst bei noch einigermaßen leistungsfähigen Tubulis nicht durch 
diese, sondern wird verlängert ausgeschieden. 

Was schließlich das Verhältnis des abgesonderten Wassers 
zum Milchzucker betrifft, so zeigt sich interessanterweise, daß 
die Elimination beider Körper einander quantitativ nicht parallel 
geht, trotzdem beide nach unseren Versuchen durch die Nierenge¬ 
fäße ausgeschieden werden. l ) Hochgradige Polyurie braucht nicht 
von Verkürzung der Milchzuckerelimination begleitet zu sein, und 
umgekehrt Oligurie nicht von einer Verlängerung, falls die Oligurie 
nicht etwa durch Gefäßschädigung hervorgerufen ist. Dieses Aus¬ 
einanderfallen geht schon aus unseren Vorversuchen am normalen 
Tier hervor (s. p. 34); bei Oligurie (durch Trockenkost erzeugt) 
war die Dauer der Milchzuckerausscheidung dieselbe, wie bei starker 
Polyurie (durch Mehrzufuhr von Wasser erzeugt). Nur extreme 
Bedingungen, die durch Zufuhr von sehr hohen Dosen NaCl+Wasser 
herbeigeführt waren, kürzten ab. 

Das gleiche zeigt sich unter pathologischen Bedingungen, ln 
den Endstadien der tubulären Nephritiden sind die Urinmengen 
häufig gering, aber der Milchzucker wird in normaler Zeit ausge¬ 
schieden, wenn die Nierengefäße noch intakt sind (Beispiele: Chrora- 
versuche Nr. 96 Tafel II und Tabelle II, Sublimat Nr. 101 Tafel III 
und Tabelle III, Uran Nr. 128 Tafel V und Tabelle V, usw.). Auf der 
anderen Seite ist auch hochgradige pathologische Polyurie ohne 
Einfluß auf die Ausscheidungsdauer des Milchzuckers. Die Polyurie 
in den Anfangsstadien von Chrom (s. p. 40) wie die länger dauernde 
und intensive bei Vinylamin (s. p. 69) kürzen die Ausscheidung 
nicht ab. Jede der beiden Substanzen hat danach bei gleichem 
Absonderungsort ihre eigenen, von der anderen unabhängigen Aus¬ 
scheidungsbedingungen, und zwar sind sie offensichtlich für den 
Milchzucker weit konstanter, als für das Wasser. 

Unsere vorliegenden Untersuchungen führen uns zu dem Schluß, 
daß bestimmten topischen Veränderungen der Funk¬ 
tionsbedingungen in den Nieren auch ganz bestimmte 
Veränderungen der Ausscheidung entsprechen. Für die 
drei geprüften Stoffe, Milchzucker, Kochsalz und Jodkali, ließ sich 
das auf den verschiedensten Wegen nachweisen. Ob der Satz über 

1) Bezüglich des Wassers s. auch Arch. f. klin. Med. Bd. 90 p. 1 u. Bd. 91. 
Dort haben wir bereits gefunden, daß jede stärkere Gefäßschädignng sich in einer 
Abnahme der Diurese äußert, daß mithin die Nierengefäße in engster Beziehung 
zur WaBserabsonderung stehen. 
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ihren Rahmen hinaus verallgemeinert werden darf, müssen weitere 
Untersuchungen lehren. Die Folgerungen, welche sich aus den 
bisherigen Studien ergeben, sind: Die Elimination des Milchzuckers 
hat mit den Tubulis nichts zu tun, wird aber durch die Schädigung 
der Gefäße sehr stark beeinflußt, und umgekehrt hat die Ausschei¬ 
dung des Kochsalzes und des Jodkalis keine Beziehungen zu den 
Gefäßen, wird aber aufs intensivste durch die Schädigung der 
Tubuli beeinflußt. 

Es liegt sehr nahe, aus diesen Ergebnissen Schlüsse auf den 
physiologischen Sekretionsort der geprüften Stoffe zu ziehen. Sie 
würden dahin gehen, daß das Kochsalz und das Jodkali weit über¬ 
wiegend, wenn nicht total, durch die Tubuli, der Milchzucker da¬ 
gegen durch die Nierengefäße ausgeschieden wird. Soweit die 
Literatur über die Physiologie der Niere hier in Betracht kommt, 
sehen wir unter der großen Fülle experimenteller Beobachtungen 
keine, welche sich mit diesen Anschauungen nicht vereinen ließe. 
Die Mehrzahl der Physiologen neigt zu denselben Vorstellungen. 
Wir möchten jedoch an dieser Stelle nicht weiter auf die physio¬ 
logische Seite unserer Resultate eingehen; sie interessierte uns erst 
in zweiter Linie. Im Vordergründe steht für uns die Pathologie 
der Niere. Für sie scheinen uns unsere Ergebnisse in mehrfacher 
Hinsicht von wesentlichster Bedeutung, und wir werden im zweiten 
Teil der Arbeit versuchen, die Konsequenzen, die sich daraus er¬ 
geben, auch für die menschliche Nierenpathologie zu verwerten. 

Hier haben wir noch der Ausscheidungsverhältnisse eines anderen, 
in der Pathologie der Nephritis besonders wichtigen Stoffes, des 
Wassers zu gedenken. Die Untersuchung so vieler experimen¬ 
teller Nephritiden hat uns mit Verhältnissen in Berührung gebracht, 
wo unter dem Einfluß der Gifte bald Polyurie bald Oligurie be¬ 
stand. Oligurie resp. Anurie fand sich, wie auch schon in den früheren 
Arbeiten betont, immer dann, wenn die Nierengefäße lädiert waren. 
Bei der Polyurie liegen die Dinge scheinbar etwas verwickelter. 
Zu anatomischen Verhältnissen hat sie ganz offenbar keine Be¬ 
ziehung. Wir finden Polyurie in den Anfangsstadien von Chrom, 
Uran, Sublimat und Aloin 1 ), also immer dann, wenn die T u b u 1 i c o n- 
torti leicht lädiert sind, die Nierengefäße dagegen noch vollkommen 
intakt arbeiten. Wir finden sie bei den gleichen Nephritiden ev. über 

1) Diese Polyurie haben vor und mit uns schon S. Weber, Heineke, 
Galeotti u a. beobachtet. Sie ist eine bereits wohlbekannte Erscheinung: in 
der experimentellen Pathologie der Niere. 
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mehrere Tage hinaus, wenn der Zerstörungsprozeß an den Tubuli 
sehr langsam verläuft, mithin die Intensität der Vergiftung gering 
ist. Sie tritt aber ebenso auf bei Zerstörung des Markkegels durch 
Vinylamin. Will man also Beziehungen zwischen dem anatomischen 
Befund und der Mehrausscheidung von Wasser konstruieren, so 
mußte man zwei Orte annehmen, durch deren Schädigung sie ent¬ 
steht, die Tubuli contorti und den Markkegel. Diejenigen Forscher, 
welche jenen beiden Apparaten die Fähigkeit der Rückresorption 
zuschreiben, werden sehr geneigt sein, diese Ansicht zu adoptieren. 
Aber die genauere Untersuchung macht sie unhaltbar. Bei diesen 
Vorstellungen müßte man erwarten, daß die Polyurie immer stärker 
wird, je stärker die Schädigung der rückresorbierenden Apparate 
wird. Unsere Untersuchungen zeigen aber gerade das Umgekehrte. 
Die Polyurie wird um so g e r i n g e r, je mehr die Schädigung zunimmt. 
Das gilt für die Tubuli wie für den Markkegel. Hinsichtlich der 
Tubuli tritt es besonders stark hervor und ist fast aus jedem 
unserer Versuchsprotokolle über die tubulären Nephritiden zu er¬ 
sehen. Aber auch bei Schädigung des Markkegels durch Vinylamin 
ergibt sich dasselbe. Wie die Gegenüberstellung der Vinylamin¬ 
versuche Nr. 124 uni 115 (Tabelle VII und Tafel VII) auf der 
einen Seite und der Versuch Nr. 117, 114 und 127 auf der anderen 
Seite lehrt, ist die Polyurie da viel stärker, wo der Markkegel nur 
eine ganz geringe Nekrose an seiner Spitze zeigt (Versuch Nr. 124 
und 115), als da, wo der Markkegel total zerstört ist (Versuch Nr. 
117, 114 und 127). 

Die anatomische Untersuchung kann uns unter diesen Um¬ 
ständen keine Erklärung für das Zustandekommen der Polyurie 
geben. In sehr einleuchtender Weise aber tut dies die funktionelle 
Prüfung. In allen den Fällen, wo wir hochgradige Polyurie 
beobachteten, ging die Reaktion der Nierengefäße 
auf kontrahierenden, erweiternden und sekretorischen 
Reiz weit über das Durchschnittsmaß hinaus. 1 ) Für 
das Anfangsstadium der tubulären Nephritiden haben wir das schon 
in früheren Arbeiten festgestellt (Arch. für klin. Med. Bd. 90 und 91). 
und unsere jetzigen Studien haben es durchaus bestätigt. Für die 
Fälle von tubulärer Nephritis, die bei langsamerem Eintreten der 

1) Es sei nachdrücklich betont, daß alle drei Qualitäten, die Kontraktions-. 
Dilatation«- und die Diuresefähigkeit sich hier gesteigert zeigten. Steigerung 
der beiden ersten Eigenschaften allein kommt nach unseren früheren Unter¬ 
suchungen bei der Urannephritis auch ohne entsprechende Diurese vor und auch 
unter unseren jetzigen Versuchen finden sich analoge Beispiele. 
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Tubulusnekrose mit mehrtägiger Polyurie einhergehen, zeigt das 
in typischer Weise Uranversuch Nr. 116 (Tabelle V und Tafel V), 
iür die Vinylaminnephritis mit geringfügiger Schädigung des Mark¬ 
kegels die oben erwähnten Versuche Nr. 124 und 115, für die mit 
starker Zerstörung des Markkegels Versuch Nr. 126 und 114 
(Tabelle VII und Tafel VII). Überall da, wo starke Polyurie 
vorhanden ist, finden wir bei ganz heterogener ana¬ 
tomischer Läsion übereinstimmend immer eine über 
den D u rc hschnitt hinausgehen de An spruchsfä hi gk eit 
der Nierengefäße. In dieser ist demnach die gemeinsame 
Ursache der Polyurie zu suchen. Diese Anschauung wird noch 
weiter unterstützt durch einen Vergleich der verschiedenen ge¬ 
prüften Nephritiden unter sich. Dabei zeigt sich evident, daß 
bei denjenigen Nephritiden, welche mit stärkerer Polyurie einher¬ 
gehen, die Übererregbarkeit der Gefäße viel stärker ist als bei 
denjenigen, welche mit geringer oder gar keiner Polyurie verbun¬ 
den sind. Das lehrt aufs deutlichste die Gegenüberstellung von 
Chrom, Uran und Vinylamin auf der einen Seite, und Sublimat und 
Aloin auf der anderen Seite. Die drei ersten Nephritiden sind 
entweder zu Anfang oder im ganzen Verlaufe von beträchtlicher 
Polyurie begleitet, und bei ihnen sind auch die Geiäße zur Zeit der 
Polyurie ausgesprochen übererregbar (vgl. die Schemata auf p. 37, 
54 und 66). Die beiden anderen, Sublimat und Aloin dagegen gehen 
mit schwacher oder gar keiner Polyurie einher, und dementsprechend 
findet sich keine oder nur eine geringe Übererregbarkeit der Nieren¬ 
gefäße (vgl. die Schemata auf p. 44 und 48). Diese Gegenüber¬ 
stellung beleuchtet die Beziehungen zwischen Polyurie und Über¬ 
erregbarkeit der Gefäße in besonders eindringlicher Weise. Die 
Polyurie erklärt sich in allen Fällen als Folge einer Mehrarbeit 
der übermäßig reizbaren Nierengefäße. Damit befinden wir 
uns auch in bestem Einklang mit einer der sichersten Tatsachen aus 
der Nierenphysiologie, daß die Glomeruli der Hauptort der Wasser¬ 
ausscheidung sind. Die verschiedenen Polyurien stellen nur eine 
Steigerung dieser physiologischen Eigenschaft dar. Diese Steigerung 
ist offenbar eine direkte Folge der Giftwirkung. Die Nierengefäße 
sind unter dem Einfluß der beginnenden Vergiftung der Niere 
übermäßig reizbar geworden. Derselbe Einfluß, der später bei 
fortschreitender Vergiftung gradatim zu Aufhebung ihrer Funktion 
führt, wirkt zunächst nur als Anreiz zu Mehrleistung, eine Erschei¬ 
nung, für die wir ja zur Genüge Analogien kennen. 

Es würde aber sehr wenig verständlich erscheinen, wollte man 
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annehmen, daß nur die Nierengefäße von diesem Reiz zur Mehr¬ 
funktion getroffen werden. Mit der gesteigerten Tätigkeit der 
Nierengefäße ist, wie bekannt, eine enorme Steigerung der Durch¬ 
blutung der Niere verbunden und schon dies kann auf die Lei¬ 
stungen der Tubuli nicht ohne Einfluß bleiben. Vorausgesetzt, 
daß es sich nicht um ein Gift handelt, das sie sofort und schwer 
schädigt, müssen auch die Tubuli unter diesen Verhältnissen be¬ 
sonders gute Arbeitsleistungen zeigen. Nach unseren Versuchen 
über die Ausscheidung des Kochsalzes bei den tubulären Nephri¬ 
tiden kommt die Fähigkeit zur NaCl-Ausscheidung und Konzen¬ 
tration weit überwiegend den Tubulis zu. Wir dürfen danach 
erwarten, daß eine besonders gute Funktion der Tubuli sich in 
hoher NaCl-Konzentration und hoher absoluter Kochsalzmenge zeigt. 
Diese Erwartungen erfüllen sich in klarster Weise bei derjenigen 
Nephritis, wo unsere Voraussetzung vorhanden ist, der Vinylamin¬ 
nephritis. Hier setzt die Schädigung der Rindentubuli erst spät 
ein und bleibt relativ geringfügig. Die Durchsicht unserer Kurven 
auf Tafel VII sowie der Tabelle VII lehrt, daß in der Tat hier 
nicht bloß Polyurie, sondern auch ausgezeichnete Kochsalzausschei¬ 
dung, sowohl hinsichtlich der absoluten Menge wie der Konzen¬ 
tration besteht. Ganz Ähnliches finden wir in den ersten Anfangs¬ 
stadien der tubulären Nephritiden, z. B. bei Chrom (Versuch 146 in 
den ersten zwei Tagen der Vergiftung Tabelle II, Tafel II). Dort 
beobachtet man sogar gelegentlich besonders gute Kochsalzaus- 
scbeidung und noch höhere Konzentrationsgrade als bei Vinylamin 
(z. B. Chromversuch Nr. 145). 

Sicher ist es kein Zufall, daß gerade diejenigen beiden Nephri¬ 
tiden, welche mit der stärksten Polyurie und entsprechender Über¬ 
erregbarkeit der Gefäße einhergehen (Vinylamin und Chrom), zur 
Zeit dieser Polyurie so auffallend gute Kochsalzausscheidung auf¬ 
weisen, während die anderen, von einer geringen Polyurie und 
Übererregbarkeit begleiteten (Sublimat und Aloin), besonders schlechte 
Bedingungen für die Kochsalzelimination aufweisen. Es erscheint 
danach sehr wahrscheinlich, daß da, wo die Übererregbarkeit der 
Gefäße sehr stark ist, auch die Tubuli an der vermehrten Erreg¬ 
barkeit teilnehmen. 

Diese Entwicklung der Dinge führt uns zu Vorstellungen, die 
auch für die menschliche Pathologie das größte Interesse in An¬ 
spruch nehmen. Bei der Polyurie finden wir bekanntlich immer 
einen dünnen Harn. Auch der Harn der Vinylaminnephritis ist, wie 
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schon an Ort und Stelle (s. p. 67) erwähnt, von auffallend heller 
Farbe und hat ein spezifisches Gewicht von nur 1008—1010, ist 
also als dünner Harn zu bezeichnen. Auf der anderen Seite aber 
finden wir ebenso einen dünnen Harn von gleicher Farbe und etwa 
gleichem spezifischen Gewicht bei annähernd gleichem Eiweißgehalt 
auch in den Endstadien der tubulären Nephritiden. 

In beiden Fällen liegt demnach eine Hyposthenurie, d. h. Ab¬ 
sonderung eines dünnen Harns vor. Ihre Entstehungsweise ist aber 
grundverschieden. Wie wir oben zeigten, ist in dem einen Fall, 
bei der Vinylaminnephritis, die Dünne des Urins bedingt durch eine 
Mehrleistung der Nierengefäße, mit anderen Worten durch eine 
Mehrausfuhr von Wasser. 

In dem anderen Fall dagegen, in den Endstadien der tubulären 
Nephritiden, ist sie nach unseren Untersuchungen verursacht durch 
die Minderleistung der Tubuli, den Ausfall der Salze, speziell des 
Kochsalzes. 

Wir lernen auf diese Weise zwei ganz verschie¬ 
dene Arten der Entstehung von Hyposthenurie 
kennen, eine vaskulär und eine tubulär bedingte. Diese 
Kenntnis scheint uns ungemein fruchtbar für die Pathologie der 
Niere. Sie ermöglicht uns, ein Symptom zu differenzieren, das fast 
bei allen Nierenkrankheiten zu Anfang auftritt und gerade durch 
sein konstantes Vorhandensein der Entwirrung der Nephritis große 
Schwierigkeiten bereitet hat. Denn jeder Versuch, sein Auftreten 
mit einer bestimmten anatomischen oder funktionellen Läsion in 
Beziehung zu bringen, mußte immer wieder an der Ungleichartig¬ 
keit der Verhältnisse scheitern, unter denen sich Hyposthenurie 
findet. Sehr klar hat das Fr. v. Müller ausgedrückt, indem er 
sagt: 1 ) „Die Hyposthenurie ist den allerverschiedensten Nieren¬ 
erkrankungen gemeinsam und kann nicht auf die Läsion eines be¬ 
stimmten Gewebsabschnittes bezogen werden.“ Dies stimmt voll¬ 
ständig überein mit unseren Erfahrungen bei den experimentellen 
Nephritiden. Ihr genaues Studium aber gibt uns nun auch die Lösung 
dieser merkwürdigen Verhältnisse in die Hand: sie liegt eben darin, 
daß zwei verschiedene Arten von Hyposthenurie bestehen, 
die wir der Kürze halber als vaskuläre und tubuläre bezeichnen. 

Beiden in unseren Versuchen gefundenen Arten ist das Cha¬ 
rakteristikum der Hyposthenurie, die Konzentrationsunfähigkeit 
gemeinsam, d. h. die Unfähigkeit zur starken Änderung der Kon¬ 
zentration. Das drückt sich schon in dem Verhalten der Kochsalz- 

1) Verhandlungen <1. deutschen pathol. Gesellst*!)., Meran 1905, p. 71. 
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konzentration aus. Bei beiden gehen die absolute NaCl*Menge und 
das Wasser in engen Grenzen parallel, und dementsprechend bildet 
die Konzentrationskurve mehr minder eine horizontale Linie. Wir 
nennen unter vielen Beispielen in dieser Beziehung für die tubuläre 
Hyposthenurie nur Chromversuch Nr. 147, Ende des Versuchs (Tafel II 
und Tabelle II) und Sublimatversuch Nr. 108, Ende des Versuchs 
(Tafel III und Tabelle III), für die vaskuläre Vinylaminversuch 
Nr. 124 (Tafel VII und Tabelle VII). 

Aber die nähere Untersuchung lehrt wieder, daß hier beträcht¬ 
liche Unterschiede bestehen. Unsere Versuche zeigen, daß bei der 
Hyposthenurie in den Endstadien der tubulären Nephritis eine Un¬ 
fähigkeit der Konzentration besteht, die sich dadurch charakterisiert, 
daß nicht nur stärkere Änderungen der Kochsalzkonzentration, 
sondern überhaupt Leistung von höheren Konzentrationen unmög¬ 
lich ist. Mehrinjiziertes Kochsalz hat hier nicht nur keine Er¬ 
höhung der Konzentration zur Folge, sondern sie bleibt auch auf 
demselben sehr niedrigen Niveau (Chromversuch Nr. 147, 3. und 
4. Tag nach der Vergiftung, Sublimatversuch Nr. 108, 2. Tag). Bei der 
Hyposthenurie der Vinylaminnephritis dagegen ist wohl ebenso die 
Fähigkeit zu starken Änderungen der Konzentration aufgehoben, 
und zwar um so ausgesprochener, je stärker die Polyurie; typisch 
dafür ist Vinylaminversuch Nr. 124 (Tafel VII und Tabelle VII). 
Dagegen ist die Fähigkeit, konzentrierte Kochsalzlösungen auszu¬ 
scheiden, noch wohl erhalten, wie ein Blick auf die Kurven der 
Vinylaminnephritis (Tafel VII) und die Tabelle E auf p. 67 zeigt. 
Mehrzufuhr von Kochsalz hat hier ebenfalls Gleichbleiben der 
Kochsalzkonzentration zur Folge, aber sie bleibt auf demselben 
sehr hohen Niveau (vgl. Vinylaminversuch Nr. 124, 2. und 3. Tag 
nach der Vergiftung). 

Bei der Vinylaminnephritis handelt es sich nur um eine 
Fixation der Konzentration; die letztere kann dabei wohl 
absolut hoch sein. In dem anderen Falle, in den Endstadien der 
tubnlären Nephritiden, dagegen besteht neben dieser Fixation, die 
in unseren Versuchen weniger ausgesprochen erscheint, vor allem 
eine echte Unfähigkeit zur Konzentration. 

Die Erklärung für diese Verhältnisse gibt uns die funktionelle 
Art des Zustandekommens der beiden Formen von Hyposthenurie. 
In dem einen Falle, der tubulären Hyposthenurie (Beispiel End¬ 
stadien der tubulären Nephritiden) ist die Unfähigkeit zur Kon¬ 
zentration vorhanden, weil das Organ dafür fehlt; die Tubuli sind 
zerstört, und dementsprechend kann auch mehreingeführtes Koch- 
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salz überhaupt nicht mehr oder nur teilweise ausgeschieden werden 
(cf. Chrom versuch Nr. 147, Sublim atversuch Nr. 108). 

Die Fixation der Konzentration ist in unseren Versuchen nicht so 
ausgesprochen, weil in ihnen die Zerstörung der Tubuli nicht auf der¬ 
selben Stufe stehen bleibt, sondern während des Versuchs zunimmt, und 
dementsprechend muB die Konzentration allmählich sinken. 

Bei der vaskulären Hyposthenurie (Beispiel Vinylaminnephritis 
und Anfangsstadium von Chrom) ist eine Fixation der Konzentration 
vorhanden, weil die übermäßig erregbaren Nierengefäße auf jeden 
sekretorischen Reiz (wie Kochsalz usw.) mit einer übermäßigen 
Polyurie antworten und so einen Wechsel der Konzentration un¬ 
möglich machen. Da die Tubuli intakt sind, ev. auch an der 
Mehrleistung teilnehmen, so bleibt die Konzentration hoch, und ein 
Mehr von Kochsalz wird sehr gut ausgeschieden, aber in einer ver¬ 
mehrten Wassermenge. Vinylaminversuch Nr. 124 zeigt das in 
klassischer Weise (Tafel VII und Tabelle VII), ebenso sehr hübsch 
auch Chrom versuch Nr. 146 in den zwei ersten Tagen nach der 
Vergiftung (Tafel II und Tabelle II). 

Mit dieser Kenntnis erhalten wir auch die Möglichkeit einer 
scharfen Differenzierung zwischen beiden Arten von Hyposthenurie. 

Bei der tubulären Hyposthenurie bleibt die NaCl-Konzentration 
dauernd etwa gleich, ist aber sehr niedrig; mehrzugeführtes Koch¬ 
salz wird nicht mehr ausgeschieden, die Konzentration bleibt unbe¬ 
einflußt davon und sehr niedrig. 

Bei der vaskulären Hyposthenurie findet sich bei gleichbleiben¬ 
der Konzentration eine hohe Kochsalzkonzentration; mehrzuge¬ 
führtes Kochsalz wird unter Ansteigen der Wassermenge und der 
absoluten NaCl-Menge, aber Gleichbleiben der Konzentration glatt 
eliminiert, ev. kann sogar mehr Kochsalz ausgeführt werden, als 
ein geführt wurde. 

W'ir haben demnach zwei wesentliche Differenzierungspunkte 
zur Verfügung: einmal die Höhe der Konzentration, absolut 
genommen, und zweitens die Fähigkeit zur Mehrausschei- 
dung von Kochsalz. 

Die dargestellten Verhältnisse entsprechen zwei Extremen. Um 
sie so scharf zu zeigen, muß in dem einen Falle, der tubulären 
Hyposthenurie, eine schwere Zerstörung der Tubuli bei etwa nor¬ 
malem Gefäßapparat vorliegen, im anderen Falle, der vaskulären 
Hyposthenurie, eine ganz ausgesprochene Übererregbarkeit der Ge¬ 
fäße ohne wesentliche Alteration der Tubuli. Daß solche reinen 
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Verhältnisse Vorkommen, zeigen unsere oben als Beispiele ange¬ 
führten Versuche. Aber man kann sie nicht immer erwarten, ja 
sogar überhaupt nicht allzu häufig. Denn so isolierte topische 
Funktionsveränderungen, wie sie dazu notwendig sind, finden sich 
selbst bei den experimentellen Nephritiden, wie ja unsere Versuche 
aufs deutlichste lehren, nicht oft. Dementsprechend müssen sich 
viel häufiger Verhältnisse ergeben, wo beide Arten von Hyposthen- 
urien entweder Zusammentreffen oder im Verlauf der Nephritis ein¬ 
ander ablösen. Nimmt man z. B. an, es seien bei einer Übererreg¬ 
barkeit der Gefäße auch die Tubuli bereits schwerer affiziert, so 
werden wir unter diesen Bedingungen schon keine reine vaskuläre 
Hyposthenurie mehr erwarten dürfen, sondern der Einfluß der 
Tubuluszerstörung wird sich bereits bemerklich machen, und die 
Hyposthenurie wird um so stärker tubulären Charakter erhalten, 
je mehr die Tubuli geschädigt sind. Unter unseren Versuchen 
finden sich dafür genug Beispiele. Alle tubulären Nephritiden 
eigen in ihren Anfängen mehr minder ausgesprochene Übererreg¬ 
barkeit der Gefäße, dabei sind aber bereits die Tubuli, nur in ver¬ 
schieden hohem Grade affiziert. Eine reine vaskuläre Hyposthenurie 
kann unter diesen Umständen nicht mehr erwartet werden, sowie 
die Tubulusschädigung einigermaßen stärker ist. Ganz ähnlich 
liegen die Dinge bei der Vinylaminnephritis, sobald die Tubuli in 
höherem Grade mit ins Spiel gezogen sind. 

Umgekehrt können bei weitgehender Zerstörung der Tubuli 
die Gefäße noch in geringem Grade übererregbar sein; dann wird 
die Hyposthenurie nicht ganz reinen tubulären Charakter tragen. 
Solche Verhältnisse finden wir nicht selten in den Endstadien der 
tubulären Nephritiden, wenn bei maximaler Zerstörung der Tubuli 
die Gefäße noch etwas übererregbar sind (cf. Uranversuch Nr. 123 
und 128, Tafel V und Tabelle V). 

Aus diesen Erörterungen geht zur Genüge hervor, daß beide 
Arten von Hyposthenurie in der mannigfachsten Weise in¬ 
einander übergehen können. Die Differenzierung bleibt 
trotzdem leicht da, wo beide Arten einander im Verlaufe der 
Nephritis ablösen. Ein typisches Beispiel dafür stellt der Gesamt¬ 
verlauf der von uns geprüften tubulären Nephritiden dar. Sie sind 
alle zu Anfang der Vergiftung mit mehr minder ausgesprochener 
vaskulärer Hyposthenurie verbunden, gegen Ende der Vergiftung 
dagegen tritt infolge der zunehmenden Zerstörung der Tubuli ganz 
überwiegend die tubuläre Hyposthenurie hervor. Hier ist die 
Differenzierung an der Hand der beiden, von uns angegebenen 
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Momente, der absoluten Höbe der Konzentration und dem Verhalten 
gegenüber Mehrzufuhr von Kochsalz nicht schwer. 

Aber da, wo beide Arten von Hypostheourie zu gleicher Zeit 
vorhanden sind, kann die Unterscheidung Schwierigkeiten bieten. 
Immerhin wird unter solchen Verhältnissen meist die eine oder 
andere Art überwiegen, so daß beispielsweise von überwiegend 
tubulärer Hyposthenurie neben einer vaskulären und umgekehrt 
gesprochen werden kann. Untersucht man, um dieses Überwiegen 
festzustellen, die in Betracht kommenden Fälle unter dem Gesichts¬ 
winkel unserer beiden Differenzierungspunkte, so ergibt sich, daß 
hierbei der absoluten Höhe des Konzentrationsvermögens nicht 
unter allen Umständen eine entscheidende Bedeutung zukommen 
kann. Wir sind berechtigt, auf eine überwiegend vaskuläre 
Hyposthenurie zu schließen, sowie sie sehr hoch ist. Aber nicht 
gerechtfertigt wäre es, umgekehrt eine überwiegend tubuläre Hypo¬ 
sthenurie anzunehmen, sowie die Konzentration niedrig ist. Denn 
es kann sich in solchen Fällen trotzdem um eine weit überwiegend 
vaskuläre Hyposthenurie handeln. Die niedrige Konzentration kann 
lediglich die Folge einer ganz enormen Mehrarbeit der Nieren¬ 
gefäße, also maximalen Mehrproduktion von Wasser sein. In diesen 
Fällen muß, wenn unsere Voraussetzungen richtig sind, unser 
zweites Hilfsmittel, die Mehrzufuhr von Kochsalz, entscheiden können. 
Ist die niedrige Konzentration nur durch enorme Mehrausfuhr von 
Wasser bei wenig alterierten Tubulis hervorgerufen, so muß mehr- 
zugeführtes Kochsalz unter Ansteigen der Wassermenge noch gut aus¬ 
geschieden werden können. Solche Verhältnisse demonstriert in 
bester Weise der Uranversuch Nr. 116 (Tafel V und Tabelle V). 

Hier bestand maximale Polyurie und die absolute NaCl-Kon- 
zentration war niedrig (0.1— 0,18 °/ 0 ). Als aber nun NaCl ein¬ 
geführt wurde (2. Tag nach Vergiftung), wurde dieses unter An¬ 
steigen der Wassermenge prompt eliminiert. Es mußte sich danach 
um eine weit überwiegende vaskuläre Hyposthenurie handeln, d. h. 
die Nierengefäße mußten in sehr hohem Grade übererregbar sein, 
die Tubuli dagegen konnten nur wenig geschädigt sein. Beides 
traf in der Tat vollkommen zu, wie die funktionelle und ana¬ 
tomische Prüfung der Gefäße und Tubuli lehrte (Tabelle IV, konfer. 
p. 56, wo der Versuch ausführlicher besprochen ist). Ähnliches 
findet sich manchmal in den Anfangsstadien von Chrom. — Ist da¬ 
gegen die niedere Konzentration durch Zerstörung der Tubuli be¬ 
dingt, so kann mehrzugeführtes Kochsalz nicht mehr oder nicht 
mehr ganz ausgeschieden werden, und damit dokumentiert sich. 
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die in Frage stehende Hyposthenurie als überwiegend tubu¬ 
lärer Art. 

Auf die Konzentrationshöhe allein wird man sich nach dem 
Vorstehenden also in schwierigeren Fällen zur Entscheidung der 
Frage, ob eine vorwiegend tubuläre oder eine vorwiegend vaskuläre 
Hyposthenurie vorliegt, dann nicht unter allen Umständen verlassen 
können, wenn sie niedrig ist. Hier gibt erst die Prüfung, wie sich die 
Niere gegenüber mehrzugeführtem Kochsalz verhält, den Ausschlag. 

Es ist ohne weiteres ersichtlich, daß das Inein andergreifen der 
beiden Arten von Hyposthenurie eine sehr große Fülle von 
Variationsmöglichkeiten bietet. Wenn dazu noch Schädigung der 
Gefäße oder Schwankungen der Funktion der einzelnen Apparate 
treten, so muß die Zahl der Möglichkeiten sich noch erweitern. 
Eben hierin sehen wir einen weiteren Beweis für die Richtigkeit 
unserer Deduktionen. Denn jeder Versuch, die Tätigkeit der 
kranken Niere zu erklären, muß in seinem Rahmen die enorme 
Variabilität der Erscheinungen, wie sie uns am Krankenbette täg¬ 
lich entgegentritt, unterzubringen wissen. 

Die vorstehend wiedergegebenen Resultate bedürfen noch in man¬ 
chen Punkten der Ergänzung und Klärung; die wesentlichen Grund¬ 
linien aber scheinen uns durch eine hinreichend breite Basis festgelegt. 
Wir erhalten durch sie ein Kriterium für die Arbeit der Niere, das in 
sich ganz bestimmte Vorstellungen über die Art der im Einzelfalle 
vorliegenden Funktionsveränderung schließt. Und gerade dadurch 
scheint es uns besonders wertvoll zu sein. Es gestattet einen 
Einblick in die pathologische Physiologie der Niere im eigent¬ 
lichsten Sinne. Nimmt man diesen zusammen mit den Erfahrungen, 
welche unsere voranstehenden Untersuchungen über die Ausscheidung 
von Milchzucker, Jodkali und Kochsalz ergeben haben, so kann 
man erwarten, auch beim Menschen ein vollständigeres und ein¬ 
gehenderes Bild der Tätigkeit der kranken Niere zu erhalten, als es 
bisher möglich war. Den Versuch, diese Erfahrungen am Menschen 
nutzbar zu machen, haben wir bereits seit zwei Jahren durchgeführt 
und werden darüber in einer zweiten Arbeit demnächst berichten. 

Fassen wir die wesentlichsten Punkte zusammen: Unsere Ver¬ 
suche an einer Reihe von verschieden verlaufenden experimentellen 
Nephritiden haben ergeben: Die Ausscheidung der geprüften drei 
Körper, eines physiologischen — des Kochsalzes — und zweier 
körperfremden — des Milchzuckers und Jodkalis — wird durch 
gleichartige Schädigung der Niere in immer gleicher Weise verändert. 
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Weder die Dauer der Nephritis noch die Art des Giftes haben einen 
maßgebenden Einfluß darauf, sondern lediglich die Art der Funktions¬ 
störung, ob überwiegend tubulär oder überwiegend vaskulär. 

Da, wo die Tubuli weitgehend geschädigt sind, wird das Koch' 
salz und das Jodkali sehr schlecht ansgeschieden, auch wenn die 
Nierengefäße noch ganz normal funktionieren. Die Ausscheidung der 
beiden Stoffe geschieht um so schlechter, je hochgradiger die Zer¬ 
störung der Tubuli ist. Schädigung der Gefäße hat nichts damit zu tun. 

Da, wo die Gefäße geschädigt sind, wird der Milchzucker ver¬ 
langsamt ausgeschieden; solange sie noch intakt sind, bleibt seine 
Ausscheidung nonnal, auch wenn die Tubuli maximal zerstört sind. 

Die Zerstörung des Markkegels hat keinen Einfluß auf die 
Ausscheidung der drei Körper; somit ergeben sich engste Be¬ 
ziehungen zwischen den Tubulis und der Ausscheidung des Koch¬ 
salzes und Jodkalis, und zwischen den Nierengefäßen und der Aus¬ 
scheidung des Milchzuckers. 

Obwohl an gleicher Stelle abgesondert, fallen Milchzucker und 
Wasser quantitativ weder unter physiologischen noch unter patho¬ 
logischen Verhältnissen zusammen. Milchzucker ist in seiner Aus¬ 
scheidungunabhängig von physiologischer wie pathologischer Polyurie 
oder Oligurie (falls die letztere nicht durch Gefäßschädigung hervor¬ 
gerufen ist). Er wird in seiner Ausscheidung nur durch maximale 
Gaben von Wasser und Salz beeinflußt, hat also weit gleichmäßigere 
Absonderungsbedingungen als das Wasser. 

Die Polyurie bei experimentell nephritischen Tieren hat eine 
gemeinsame Ursache, die Übererregbarkeit der Nierengefäße. Ana¬ 
tomische Verhältnisse spielen bei ihrer Entstehung keine Rolle. Die 
Polyurie tritt bei ganz verschiedenen anatomischen Läsionen auf, 
ist aber immer mit Übererregbarkeit der Nierengefäße verbunden. 

Es gibt zwei Arten von Hyposthenurie, eine vaskuläre und 
eine tubuläre bedingte. 

Die vaskuläre ist verursacht durch eine Mehrleistung der Nieren¬ 
gefäße bei intakten Tubulis. Bei ihr ist die Kochsalzkonzentration 
relativ hoch, mehrzugeführtes Kochsalz wird prompt wieder ausge¬ 
schieden. Die tubuläre ist bedingt durch Minderleistung der Tubuli. 
Bei ihr ist die Kochsalzkonzentration niedrig. Mehrzugeführtes 
Kochsalz wird nicht mehr oder nur teilweise ausgeschieden. 

Zwischen beiden Formen von Hyposthenurie gibt es zahlreichste 
Übergänge, so daß bald die tubuläre, bald die vaskuläre über wiegen wird. 
Die Höhe der Kocbsalzkonzentration, sowie ganz besonders das Ver¬ 
halten gegenüber Mehrzufuhr von NaOl gestatten eine Differenzierung. 
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Erklärung zu den Tafeln und Tabellen. 

Tafel I, Fig. 1: Rinde einer Chromniere mit maximaler Zerstörung def 
Tubuli der Rinde (5. Grad unserer Einteilung). An Stelle der Tubuli nur noch 
kernlose amorphe Massen, selten einige kernhaltige Epithelien, in den Schläuche« 
reichlich Zylinder. 

Fig. 2a und b: Niere bei Vinyl am in Vergiftung (Versuch 119 und 127, 
Tabelle Vll und Tafel VII) Fig. 2a zeigt Totalnekrose des Markkegels; die ne. 
krotische Partie hat weißgraue Farbe und grenzt sich scharf von der übrige« 
Niere ab. Fig. 2 b zeigt dasselbe Bild, nur grenzt hier an den nekrotischen Mark« 
kegel eine dunkle Zone, die massenhaften Blutaustritten entspricht. 

Tabelle I gibt die Vorversuche über Milchzucker- und Jodkaliaus¬ 
scheidung beim normalen Tier wieder (s. p. 32). 

Tabelle II—VII und Tafel II—VII enthalten die Versuche bei 
experimentellen Nephritiden. Die Versuche sind sowohl auf den Tafeln, 
wie anf den Tabellen bei jeder einzelnen Nephritis der Nummer nach geordnet. 

Für jeden einzelnen Versuch ist wiedergegeben: 
anf den Tabellen: die Einzelheiten der Jodkali-und Milchzuckerausschei¬ 
dung, sowie das Ergebnis der Prüfung der Gefäßfunktion und der anato¬ 
mischen Untersuchung, 

auf den Tafeln: der Verlauf der Wasser- und Kochsalzausscheidung, ferner 
der Jodkali- und Milchzuckerausscheidung in ihren Beziehungen hierzu. 

Um ein vollständiges Bild eines Versuchs zu erhalten, ist zunächst die zu¬ 
gehörige Tafel und dann die Tabelle nachzusehen. Beide ergänzen einander. 

Auf den Tafeln bedeutet jeder cm des Millimeterpapiers eineu Tag, die 
Daten sind angegeben. Die Injektion des Nierengiftes ist durch einen senkrechte« 
Pfeil markiert. Der Maßstab für Wasser in ccm, Kochsalz in g, und Milch¬ 
zucker (MZ) in g ist für alle Kurven einheitlich und am linken Rande jeder 
Kurvenreihe angegeben. Urinmenge = schwarze Linie, absolute NaCl-Menge =* 
rote Linie, NaCl-Konzentration = schwarze unterbrochene Linie. Intravenös« 
Mehrzufuhr von NaCl ist durch eine rote Säule (die in ihrer Höhe der Meng« 
des injizierten NaCl entspricht) dargestellt. Intravenöse MZ-Injektion durch ein 
schwarz umrandetes Rechteck (entsprechend der Menge.) Der schraffierte Teil de« 
Rechtecks entspricht der Menge des wiedergewonnene« Milchzuckers. Die Dauer 
der Milchzuckerausscheidung ist im oberen Teil jeder Kurve unter dem Datun) 
angegeben (z. B.J*J, die Dauer der Jodkaliausscheidung an derselben Stelle (z. B. 
jkso*) .) Am Schlüsse der Versuche bedeutet: + = spontan gestorben, 0 = onko- 

metrische Prüfung. 

In den Tabelle« ist bei jeder Milchzucker- oder Jodkaliinjektion die Zeit 
nach der Vergiftung angegeben (Spalte 3), au der die Injektion gemacht wurde 
iz. B. in Chromversuch Nr. 62, Tabelle II, wurde 23 1 /* Stunden uach Vergiftung 
Jodkali injiziert; seine Ausscheidung dauerte 51 Stunden). Für jeden Versuc« 
bedeutetdie letzte Zeitangabe den Schluß des Versuches, entweder durch onkometri- 
sebe Prüfung oder durch spontanen Tod. Hinsichtlich der Nierengefäßprüfung s. p. 28v 
Di« Ziffer« unter der Rubrik „anatomisene Untersuchung“ bedeuten: 

für die Glomeruli: für die Tubuli (der Rinde u«d des 

Nr. 0 = nicht geschädigt. Markkegels): 

Nr. 1 = einzeln geschädigt. Nr. 1 — leichte fleckweise Trübung. 

Nr. 2 = deutlich zahlreicher geschä- Nr. 2 = stärkere diffuse Trübung und 
digt. fleck weise Nekrose. 

Nr. 3 = universell gesc hädig t. Nr. 3 = weite Strecken zerstört. 

Nr. 4 =* sehr ausgedehnte Zerstörung. 

Nr. 5 = so gut wie kein normaler Tu- 
_ bulusschlauch mehr vorhanden. 

*) Ein Kreuz nach dieser Zeitangabe bedeutet, daß das Tier Jodkali bis zu 
seinem Tode ausgesehieden hat. 




Tabelle I A. Milchzucker- und Jodkaliausscheidung beim Normaltier. 
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Aas der medizinischen Klinik za Leipzig. 

Untersuchungen über Bakteriotropine des Blutserums hei 
Pneumokokkeninfektionen von Kaninehen und Menschen. 

Von 

G. Boettcher. 

A. Einleitung. 

„Im Vordergrund des allgemeinen Interesses steheu in den 
letzten Jahren die Arbeiten über Immunität, besonders aber die 
Veränderungen, die dabei im Blutserum auftreten“, so beginnt vor 
genau 10 Jahren Wassermann seine Arbeit üder Pneumokokken¬ 
schutzstoffe (47) und er fährt fort „Infolge der praktischen Er¬ 
fahrungen mit dem Diphtherieheilserum hat man versucht, auch 
andere Immunsera herzustellen. Es zeigte sich dabei, daß sich 
nicht alle Sera gleich verhalten, sondern, daß man spezifisch 
antitoxische und spezifisch bakterizide unterscheiden müsse.“ 

Diese Worte kann man mit voller Berechtigung auch jetzt 
noch an die Spitze einer Arbeit über ein Gebiet der Immunitäts¬ 
forschung setzen, nur daß seit jener Zeit sich den praktischen Er¬ 
fahrungen über Diphtherieheilserum solche über Heilsera gegen 
Tetanus, Dysenterie, Streptokokken, Pneumokokken und Meningo¬ 
kokken anreihen und daß man außer den spezifisch antitoxischen 
nnd bakteriziden, nun auch noch spezifisch phagocytosebefördernde 
Sera unterscheidet. Allerdings hätte Wassermann dieses Mo¬ 
ment auch schon damals erwähnen können, denn die Arbeiten von 
Denys und Leclef (zitiert nach Neufeld (31, 34)) von Bordes, 
Mennes und Marchand waren schon erschienen. Während 
Denys und Leclef schon 1895 bei ihren Versuchen über Strepto- 
kokkenimmunserum zu dem Schlüsse kamen, daß sowohl eine 
bakterizide wie eine phagocytosebefördernde Substanz im Serum 
vorhanden sei, nimmt Wassermann in der vorerwähnten Arbeit 
über Pneumokokkenschutzstoffe nur eine bakterizide Wirkung an 
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und dieser Autor vertritt — wie ich vorausnehmen will — auch 
in seinem 1907 erschienenen Referate über neuere Immunisierungs¬ 
verfahren (48), in welchem er die neuen Theorien streift, den Stand¬ 
punkt, daß der phagocytosebefördernde Körper des Immunserums 
identisch sei mit dem längst bekannten spezifischen Ambozeptor 
und daß es nur von einer Variabilität der Auflösbarkeit eines 
Bakteriums, respektive von den biologischen Verhältnissen der be¬ 
treffenden Tierart abhinge, ob Phagocytose oder Bakteriolyse ein¬ 
träte. Denys und Leclefs so grundlegende Untersuchungen 
blieben fast unbeachtet und fanden außer den obengenannten nur 
wenige Nachprüfungen. 1901 wiesen Sowtschenko und Melksch 
(zit. nach Levaditi und In mann (18)) im Serum gegen die 
Spirochaeta Obermeyeri immunisierter Meerschweinchen phagocytose¬ 
befördernde Substanzen nach; Huber (44) nahm an, daß der Vor¬ 
gang der kritischen Heilung bei Pneumonie darin bestände, daß 
die wahrscheinlich in allen Fällen im Blut kreisenden Pneumo¬ 
kokken allmählich genügend Immunsubstanz gebildet und damit 
die Aufnahme der Kokken in die Leukocyten herbeigeführt hätten, 
so daß die in den Lungen vorhandenen Pneumokokken nun nicht 
mehr in den Körper eindringen könnten. Diese Autoren aber 
blieben vereinzelt, bis auf einmal die im Jahre 1903 erscheinenden 
Arbeiten Wright’s eine Fülle von Veröffentlichungen nach sich 
zogen (ausführliche Literatur bei Neufeld (34), Krehl und Mar- 
chand(17), Rosenthal (37), Levaditi und Inmann (18) usw.)), 
von denen die einen mit Emphase für Wright und seine Lehre 
ein traten, die anderen den Schlußfolgerungen, die Wright aus 
seinen Opsoninbestimmungen für Diagnose, Prognose und Therapie 
eines Falles zieht, jede Berechtigung absprachen, während wieder 
andere vor der kritiklosen Übertragung der so bestechend klingen¬ 
den Theorien auf die Praxis warnen: Alle aber anerkennen voll 
das Verdienst Wrights, der damals offenbar etwas stagnierenden 
Forschung auf dem Gebiete der Immunität neue Anregung gegeben 
zu haben. 

Fast zu gleicher Zeit wie Wright, jedenfalls aber völlig 
unabhängig von ihm, nahmen Neufeld und Ri mp au (29) die 
Arbeit von Denys und Leclef wieder auf. Während nun 
Wright zuerst fast nur Beobachtungen über Normalsera ver¬ 
öffentlichte, beschäftigten sich Neufeld und Rimpau von An¬ 
fang an mit Jmmunseris und während letztere sich hauptsächlich 
auf die theoretische Erörterung ihrer Versuchsergebnisse be¬ 
schränkten, tat Wright sofort den Schritt von der Theorie zur 
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Praxis und lenkte dadurch vielmehr die Aufmerksamkeit weiter 
Kreise auf sich als Neufeld. Er gab auch alsbald eine fertige 
Technik und prägte einen Namen für den von ihm entdeckten 
Serumkörper; dies alles erleichtert das Durchdringen einer neuen 
Untersuchungsmethodik. So kam es vielleicht, daß Wright’s 
Versuchsergebnisse sofort überall, anfangs besonders in England 
und Amerika, nachgeprüft wurden, während Neufeld’s Technik 
noch jetzt im ganzen viel zu wenig Beachtung und Anwendung 
gefunden hat. Wright nannte den von ihm entdeckten Serum¬ 
körper „Opsonin“, Neufeld den von ihm nachgewiesenen, der 
die wesentlichste Eigenschaft, eben die der Phagocytosebeförderung 
mit dem Opsonin gemeinsam hat, „Bakteriotropin“ und wenn 
der Streit um Namen auch im ganzen ein müßiger ist, so ist doch 
hier anscheinend eine Unterscheidung angebracht. 

Wie schon gesagt, beschäftigte sich Wright anfangs mit den 
Untersuchungen des normalen Serums. Er fand, daß auch im nor¬ 
malen Serum ein die Phagocytose befördernder Körper sei, der 
einheitlich im Bau, thermolabil, spezifisch sei, auf die Bakterien, 
nicht auf die Leukocyten wirke und im Serum vacciniierter Menschen, 
also beim Übergang des normalen oder anormalen Serum in das 
Iromunserum, an Intensität zunehme, so daß die erhöhte Phago¬ 
cytose des Immunserums von der Produktion einer schon im Normal¬ 
serum vorhandenen, thermolabilen Substanz abhängt (Wright’s 
Prioritätsanspruch gegen N e u f e 1 d (30)). Diese Substanzen nannte 
Wright Opsonine. 

Die Bakteriotropine Neufeld’s treten erst im Imraunserum 
auf, sind thermostabil, einheitlich im Bau, wirken auf die Bakterien, 
nicht auf die Leukocyten, sind spezifisch, d. h., ihre Wirkung 
macht sich nur gegenüber dem Mikioorganismus geltend, der zur 
Immunisierung geführt hat. Da nun Wright später auch die 
Therraostabilität seines Immunkörpers anerkannte, so bestände 
eigentlich kein wesentlicher Unterschied zwischen diesen beiden 
Substanzen und es haben auch schon einige Autoren (Dean (7), 
Baumgarten (1)) die Identität der Normal- und Immunopsonine 
(oder Bakteriotropine) angenommen. Mit dieser Identität steht und 
fällt aber Wright’s ganze Lehre über den opsonischen Index, 
denn nach ihm wird der Phagocytose befördernde Wert eines 
Immunserums nicht als ein absoluter festgestellt, sondern als ein 
relativer durch Vergleich der Wirkung des Normalserum mit dem 
des Immunserura; sind also die diese Wirkung hervorbringenden 
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Stoffe sieht identisch, so besteht die Feststellung des opsonischen 
Index als Maßgabe für den Wert eines Immenser ums nieht mehr 
zn Recht. Und diese Identität steht trotz Dean und Baem- 
garten noch absolnt nicht fest, und zwar soll der Unterschied 
hauptsächlich in dem Ban der beiden Körper liegen. Wright 
und Neufeld nehmen beide für ihren Immunstoff einen einheit¬ 
lichen Ban an, aber die meisten Untersuchungen haben doch ergeben, 
daß die Normalopsonine komplexer Natur sind, während dies für die 
Tropine noch nicht feststeht. Einige Autoren nehmen an, daß Opsonin 
mit Komplement identisch (L e v a d i t i (17)) oder ihm nahestehend sei 
(81 r u b e 11 (44)). Die meisten aber stimmen für einen komplexen Ban 
der Opsonine und lassen sie aus einem spezifischen Ambozeptor and 
Komplement bestehen. (Rosenthal (38), Böhme (5), Bes sola (2), 
Neufeld und Hüne (32, 34.)) Wassermann (48), Levaditi 
und In mann (18) lassen die Frage, ob Immunopsonin gleich dem 
spezifischen Ambozeptor sei, noeh offen, halten es aber lür wahr¬ 
scheinlich; Meyer (25) erkennt den Opsoninen dieselbe Struktur 
zu, wie den Hämolysinen, hielt aber die Identität für fraglich. 
Dean (7) schreibt dem Komplement wohl eine Unterstützung der 
Wirkung zu, hält es aber für sicher nicht nötig für das Zustande¬ 
kommen derselben. Rosenthal (38) nimmt als Ursache für die 
vermehrte Phagocytose im Immunserum 3 Möglichkeiten an: 1. Ver¬ 
mehrung der Normalopsonine, 2. Bildung von Stimnlantien, 3. Auf¬ 
treten spezif. Immunopsonine. Das letztere hält er für das 
Wahrscheinlichste. Jedenfalls hält Rosenthal (37) Neufeld’s 
Standpunkt für zweckmäßig: scharfe Trennung der Tropine von 
den noch hypothetischen Immunopsoninen. Böhme (5) sagt direkt 
„von den thermolabilen Opsoninen sind verschieden die thermostabilen 
Bakteriotropine“. Neufeld UDd Hüne (34) nehmen, wie Rosen- 
thal, an, daß im'Immunserum die Opsonine vermehrt sind und da¬ 
neben eine neue Substanz, die einheitlich gebaut ist, auftritt. Für 
die Einheitlichkeit des Baues der Tropine führen sie ins Feld, daß 
1. Manche Sera nur Tropin, keine lytischen Ambozeptoren ent¬ 
halte, daß 2. falls beide Substanzen vorhanden seien, ihre Wirkung 
nicht parallel ginge, was bei ihrer Identität der Fall sein müßte 
und daß 3. die Tropine auch bei völliger Abwesenheit von Kom¬ 
plement wirken. Deshalb hält N e u f e 1 d die grundsätzliche 
Trennung der Tropine von den komplexen Opsoninen nicht nur 
theoretisch, sondern auch praktisch für wichtig. „Es dürfte von 
der größten Bedeutung für den infizierten Organismus sein, in den 
Tropinen über eine Art von Immunkörper zu verfügen, die im 
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Gegensatz zu den Bakteriolysinen und den Opsoninen nicht an 
die Gegenwart von Komplement gebunden sind.“ 

Einstweilen wogt also der Streit über die Identität der 
Opsonine und Tropine einerseits und dieser beiden wiederum mit 
den Bakteriolysinen andererseits, noch hin und her, aber selbst 
wenn diese Identität, einmal als zweifellose festgestellt werden 
sollte, so ist es doch vielleicht zur Vermeidung von Irrtümem 
besser, bis dahin die Stoffe auch durch den Namen auseinander 
zu halten, Opsonin für das Normalserum, Bakteriotropin für das 
Immunserum zu wählen. 

Unseres Erachtens können die Meinungsverschiedenheiten über 
die Opsonine und Tropine nicht eher verschwinden, ehe nicht eine 
einheitliche Technik geschaffen ist. Einstweilen ist die Versuchs¬ 
anordnung für Opsonin- und Bakteriotropinbestimmungen noch so 
total verschieden, daß die Ergebnisse kaum verglichen werden 
dürfen. Es spielen sowie so bei diesen Phagocytoseversuchen im 
Beagensglas so viele Faktoren eine Rolle, die Berücksichtigung 
linden müssen beim Vergleichen der Resultate. Da sind Leuko- 
cyten, Bakterien. Sera nötig, dazu kommt die Dauer der Ein¬ 
wirkung der Phagocytose und die Art der Wertbestimmung aus 
den Präparaten. Daß die Leukocyten ein ziemlich indifferenter 
Faktor sind, darüber siud sich die meisten Autoren einig, aber 
Sowtschenko undMelksch halten nach ihren Untersuchungen 
sowohl eine Beeinflussung der Bakterien als der Leukocyten für 
möglich und Levaditi (18) fand, daß Leukocyten von Meer¬ 
schweinchen einen meerschweinhämolytischen Kaninchen-Ambozep¬ 
tor fixieren, er will das gleiche allerdings noch nicht für bakterio- 
lytische Ambozeptoren aufstellen. Demnach sind vielleicht die 
Leukocyten doch nicht ganz so indifferent, wie bisher allgemein 
angenommen wird. Wichtiger schon sind die Differenzen die bei 
Gpsonin- und Tropinuntersuchungen durch das Serum auftreten. 
Bei den Opsoninuntersuchungen nach Wright wird stets mit 
aktivem Immunserum gearbeitet, eine etwaige Mitwirkung des 
Komplements dadurch nie ausgeschlossen; auch wird nur konzen¬ 
triertes Serum verwendet, dadurch etwaige schädigende Einflüsse 
derselben, die bei Verdünnungen wegfallen könnten, gar nicht in 
Rechnung gezogen. Neufeld inaktiviert das Serum und stellt 
Verdünnungen her nach Analogie der Agglutininreaktion. Da¬ 
durch ergeben sich bedeutende Unterschiede, auf die ich später 
noch kurz eingehen will. 

Auch in bezug auf die Art der verwendeten Bakterien zu 
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dem Reagensglasversuch besteht wesentlicher Unterschied der 
beiden Methoden. Abgesehen von der Dichte der Emulsion, die 
nicht solch wichtige Rolle spielt, wie N e u f e 1 d sie ihr zuschreibt, 
besteht die Verschiedenheit darin, daß Wright die Virulenz der 
Stämme nicht beachtet, die er zum Versuch benutzt; so schließt 
er auch die Spontanphagocytose gar nicht aus, da er ein für alle¬ 
mal Normalserum gleich Kochsalz setzt, sobald es inaktiviert ist, 
in der Annahme, daß Opsonin völlig thermolabil sei. Daß dies 
nicht der Fall ist, ist längst bewiesen, obgleich die Ursache noch 
nicht aufgeklärt ist. Dean (7) nennt deshalb das Opsonin ther¬ 
mostabil, beweist dies aber nur durch Anwendung einer anderen, 
als der Wrighl’schen Methode. Mit letzterer konstatierte er nur 
Thermolabilität der Normalopsonine. Neufeld legt im Gegensatz 
zu Wright den größten Wert auf den Virulenzgrad der Ver¬ 
suchsbakterien und das bedeutet eine große Schwierigkeit bei der 
Reaktion, wenn sie für Untersuchungen an menschlichen Seris 
Verwendung finden soll. Denn einstweilen haben wir kein Mittel, 
den Virulenzgrad eines Stammes für den Menschen zu bestimmen, 
wenn er nicht direkt aus dem eben an ihm erkrankten Organis¬ 
mus gezüchtet wird. Und selbst dann können wir nicht mit Be¬ 
stimmtheit sagen, ob nicht etwa die einzelnen Mikroorganismen^ 
die auf unseren Platten wachsen, schon vorher durch die Ein¬ 
wirkung des Blutes irgendwie so verändert waren, daß ihre Fort¬ 
pflanzungsprodukte, also die Kolonien auf den Platten, durchaus 
nicht mehr dieselbe Virulenz besitzen. Das ist nicht für alle 
Fälle anzunehmen/ aber doch nicht für jeden Fall mit Bestimmt¬ 
heit auszuschließen. So haben wir einstweilen kein bestimmtes 
Kriterium für Menschenvirulenz bei einem Stamm, ehe wir ihn zu 
Phagocy tose versuchen benutzen. Warum vielleicht umgekehrt 
diese Versuche zur Bestimmung wenigstens der relativen Menschen¬ 
virulenz eines Stammes verwendet werden können, soll später noch 
besprochen werden. 

Auch die Zeitdauer der Phagocytoseeinwirkung ist grundver¬ 
schieden, Wright gibt 10—15 Minuten als Optimum an, Neu¬ 
feld 1—2 Stunden. Manche Autoren [Böhme (3), Rosenthal 
(37, 38)] stimmen dafür, diese Zeit möglichst abzukürzen, um da¬ 
durch das Spezifische der Wirkung zu erhöhen. Meyer (25) 
findet dagegen die von Wright angegebene Zeit zu kurz. 

Schließlich kommt als letzte Abweichung der Wright’schen 
Technik von der N e u f e 1 d’s die Art der Wertbestimmung eines Immun¬ 
serums in Betracht. Wright bestimmt diePhagocytose quantitativ 
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durch Anszählen, bei Nenf eld werden Unterschiede nur schätzungs¬ 
weise festgestellt. Dort spielen schon geringe Differenzen zwischen 
Normal- und Immunserum eine Rolle, hier wird nur großen Aus¬ 
schlägen Wert beigemessen. Zwei durch so verschiedene Technik 
nacbgewiesene Immunstoffe kann man nicht gut miteinander ver¬ 
gleichen und doch legen beide, Neufeld sowohl wie Wright 
großen Wert auf das Innehalten ihrer Technik. So wird die Ent¬ 
scheidung der Frage, ob Opsonine und Bakteriotropine identisch 
sind, ob sie nebeneinander im Immunserum auftreten oder ob das 
eine dem Normalserum, das andere dem Immunserum angehört, 
wohl aufgescboben werden müssen, bis eine einheitliche Technik 
die Identifizierung oder Trennung erleichtert; die Anfänge dazu 
sind schon gemacht worden (Dean (7), Böhme (5) u. A.). So gibt 
Kämmerer eine neue Methode an, die mit aktiven und in¬ 
aktiviertem Serum arbeitet, und hat gute Resultate zu ver¬ 
zeichnen (14). 

Die weitgehenden Schlüsse, die Wright aus dem Auftreten 
von phagocytosebefördernden Substanzen bei aktiv immunisierten 
Menschen gezogen hat, haben sich nicht als berechtigt erwiesen. 
Der Wert der Indexbestimmung für die Differentialdiagnose wird 
zwar von Schottmüller und Much (41), von Rosenthal (37, 
38) und Kämmerer (14) noch voll anerkannt, aus den Unter¬ 
suchungen von Rolly (36), Saathoff (39), Heynemann und 
Barth (10), Böhme (3) und anderen geht aber zur Genüge her¬ 
vor, daß er durchaus kein absoluter ist. Hectoen (9) hält die 
Indexbestimmung für brauchbar sowohl in bezug auf Diagnose als 
auf Prognose, Turban und Baer (46) messen ihr für beides 
nur relativen Wert bei. Im allgemeinen lehnen die meisten Autoren 
es ab, aus dem Index die Prognose zu bestimmen (Böhme, Rolly, 
Rosenthal, Heynemann und Barth). Für die Therapie 
käme die Indexbestimmung als wertvoll nur in Frage, wenn es 
feststände, daß Steigen und Sinken des opsonischen Index parallel 
ginge mit Steigen und Sinken der immunisatorischen Kraft des 
Serums, das heißt, wenn Steigen des Index Besserung und Heilung 
in jedem Fall bedeutete. Wright glaubt den Beweis dafür er¬ 
bracht zu haben, die Beobachtungen von Böhme, Rolly, Wolf- 
sobn (49) lehren das Gegenteil. Ja, Turban und Baer be¬ 
haupten direkt, früher bei mittleren Tuberkulindosen mit Beobach¬ 
tung der klinischen Erscheinungen bessere Resultate erzielt zu 
haben, als bei spezifischer Behandlung unter Beobachtung des opso¬ 
nischen Index. Strub eil (44) tritt sehr für die Behandlung auf 
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„opsonischer Basis* ein, bestimmt aber dabei nicht den opsonischen 
Index. Selbst Wright (51) hält ja die Vaccinetherapie nicht 
notwendig und unlöslich an die Ermittlung des opsonischen Index 
gebunden; sobald sich diese aber der Indexbestimmung entraten 
kann, bietet sie nichts Neues gegen die früher schon geübte 
Vaccinetherapie. Kleinperer (16) will auch diese von der Op¬ 
sonintherapie getrennt wissen. 

Ebensowenig wie den Opsoninen, kommt den Bakteriotropinen 
sicher wenigstens keine prognostische, vielleicht auch keine dia¬ 
gnostische Bedeutung zu. Vielleicht könnte die Methode brauchbar 
werden für Prüfung der Heilsera, wozu N e u f e 1 d (35) sie ja schon 
verwendete. Allerdings müßte dann erst feststehen, daß die im¬ 
munisierende Wirkung eines Serums ihre Ursache wirklich haupt¬ 
sächlich in der Beförderung der Phagocytose hat, wie z. B. 
Mennes (24) und Neufeld für Pneumkokkenserum es annehmen. 
Dagegen möchten wir Sauerbecks Schlußsatz aus (40) seiner 
Arbeit über neue Immunitätstheorien ins Feld führen: „Die humo¬ 
rale Theorie in der herrschenden Form, als Bakteriolysintheorie 
scheint von innen heraus, wie durch die Angriffe ihrer Gegner 
erschüttert zu sein und ins Wanken zu kommen; die Phagocytose 
wird mehr und mehr beachtet. Dies gilt, wie für die theoretisch¬ 
experimentelle, so auch für die kasuistische Literatur; und wenn 
auch die Wertschätzung der Phagocytose hier und dort keine 
rückhaltslose und ausschließliche ist, sondern vielfach sich mit 
neuen humoralen Theorien verbindet (Opsonin-, Bakteriotropin-, 
Agressint.heorie), so tritt sie doch mehr und mehr in den Vorder¬ 
grund. Vom Ziel ist die Immunitätsforschung aber noch weit ent¬ 
fernt; die Möglichkeiten sind durch die herrschenden Theorien 
nicht erschöpft.“ — „Die Probleme der Immunitätslehre gehen in 
der Alternative humorale (bakteriolytische) oder zellulöse (Phago- 
cyten-) Immunität nicht auf, wie man es in letzter Zeit für die 
große Mehrzahl der Bakterien meist angenommen hat. Diese Er¬ 
kenntnis kann als das Hauptergebnis der jüngsten Forschung und 
zugleich als Ausgangspunkt der künftigen bezeichnet werden.“ — 

B. Eigene Versuche. 

Der experimentelle Teil dieser Arbeit wurde auf Anregung 
und unter Leitung von Herrn Prof, llolly ausgeführt und be¬ 
schäftigt sich im wesentlichen nur mit dem Nachweis des Bakterio- 
tropins nacli Neufeld im Serum aktiv gegen Pneumokokken im¬ 
munisierter Kaninchen und im menschlichen -Serum von Pneumonie- 
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rekonvalescenten und mit der Bestimmung der Scliutzwirkung des 
letzteren für Mäuse. 

1. Versuche, Kaninchen nach der von Neufeld an¬ 
gegebenen Weise gegen Pneumokokken zu 
immunisieren. 

Um die Entstehung des Bakteriotropins experimentell zu 
studieren, wollten wir Kaninchen immunisieren und das Serum in 
Abstanden untersuchen. Methoden der Immunisierung kleiner Ver- 
Versuchstiere gegen Pneumokokken sind zahlreiche angegeben. 
Frankel (zitiert nach Mennes (24)) hat ein Kaninchen durch Ein¬ 
spritzung einer schwachen Dosis Pneumokokken gegen die tödliche 
geschützt. Ferner haben Netter,Biondi (verwendete 1—2 Wochen 
alte Kulturen) Foä und Bardoni-Uffredussi auf die ver¬ 
schiedenste Art immunisiert Mosny ließ die Organe an Pneumo¬ 
kokkeninfektion gestorbener Tiere in Wasser 24 Stunden mazerieren 
und injizierte die filtrierte Flüssigkeit. Arpharow benutzte 
Kulturen, die seit 20 Tagen abgestorben waren, dann ging er zu 
frischen Kulturen und schließlich zu geringen Quanten sehr viru¬ 
lenten Blutes über. Klemperer (15) berichtet sehr ausführlich 
über seine Immunisierungsversuche. Am leichtesten gelang es ihm 
mit Bouillonkulturen zu immunisieren und zwar mit filtrierten und 
unfiltrierten. Er kommt zu dem Resultat, daß jede Nährlösung, 
in der ein Pneumokokkus gewachsen ist, gegen Pneumokokken¬ 
sepsis immunisieren kann und zwar auch ohne Beteiligung der 
Kokken selbst. Eine 1—2stündige Erhitzung auf 60—65° be¬ 
schleunigt und erhöht die immunisierende Wirkung der kokken- 
baltigen sowie der kokkenfreien Nährlösung. Die Immunität trat 
nie sofort ein, sondern frühestens am 3. Tag für die einfach töd¬ 
liche Dosis. Ob so immunisierte Tiere später auch ein hohes Mul- 
tiplum der tödlichen Dosis erhielten und vertrugen, geht aus seiner 
Arbeit nicht hervor. 

Neu fei d (27, 28) gibt eine neue Immunisierungsmethode an, 
die der von Arpharow am nächsten steht, und da er sie als 
leicht hinstellt und in kurzer Zeit hochwertige Immunsera damit 
erzielte, an welchen uns ja viel gelegen war und die er selber zu 
seinen Bakteriotropinversuchen verwendet hatte, so richteten 
wir uns nach N e u fe 1 d ’s Methode. Er legt im Gegensatz zu 
Klemperer den Hauptwert darauf, daß nur die Bakterienleiber 
zur Verwendung kommen, um so die im Kulturmedium enthaltenen 
Giftstoffe auszuschalten. Für die Immunisierung hält er diese für 
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entbehrlich, gelegentlich sogar für hinderlich, da sie in größeren 
Mengen für die Tiere nicht indifferent sein können und eventuell 
zum Tode des Versuchstieres führen. Deshalb zentrifugiert er die 
Bakterien aus. Zur ersten Injektion verwendet er ziemlich große 
Mengen abgetöteter Bakterienleiber (bei Streptokokken-Immuni- 
sierung, die er in Parallele mit der gegen Pneumokokken stellt, 
gibt er Bouillonkulturmengen von 20—90 ccm als erste Dosis an) 
und kommt zu dem Resultat, daß eine größere Anfangsdosis durch¬ 
aus nicht immer sicheren Erfolg garantiere, als eine kleinere. Die 
Bakterienleiber werden durch Hitze abgetötet, Erwärmen bis zu 
70° beeinträchtigt die immunisierenden Eigenschaften nicht. Die 
Zeitdauer der Erhitzung gibt er nirgends an. Ungefähr 10 Tage 
nach der Injektion des abgetöteten Materials geht er zu lebendem 
über und zwar vertrugen die Tiere dann 0,1 einer hochvinilenten 
Kultur, deren tödliche Dosis 0,000001 war. Neufeld steigt dann 
schnell mit dieser Dosis, auf das 2—5—10 fache jedesmal. So 
bringt er Kaninchen in ganz kurzer Zeit dazu, daß sie das 1000- 
fachc der Anfangsdosis der lebenden Kultur vertrugen. 

Wir richteten uns mit unseren Immunisierungsversuchen mög¬ 
lichst nach Neufeld’s Angaben und hatten, wie hier vorausge¬ 
schickt sein soll, fast nur Mißerfolge. Wenigstens konnten mit 
hoch virulenten Kokken die Tiere niemals so hoch immunisiert 
werden, daß sie die von Neufeld angegebenen Dosen vertragen 
hätten. Als Kultur wurde ein durch Mäusepassage aus dem Sputum 
eines Pneumoniekranken gezüchteter Kokkus benutzt Derselbe 
wurde auf Ascites-Bouillon (1 Teil Ascitesflüssigkeit zu 2—3 Teilen 
Bouillon) gezüchtet und täglich übergeimpft. Zur Injektion wurden 
die Bakterien aus 18—20stündigen Bouillonkulturen abzentrifugiert 
und in Bouillon oder in Kochsalz aufgeschwemmt. Die Anfangs¬ 
mengen betrugen 20—90 ccm Bouillonkultur, die Abtötung geschah 
durch Einstellen des Röhrchens in ein Wasserbad von 70°, das 
dann im Brutofen bei konstanter Temperatur gehalten wurde. Zu 
allen weiteren Injektionen lebender Kulturen wurden auch nur die 
ßakterienleiber verwendet und gelten die angegebenen Dosen 
immer nur für diese, nicht für die Menge der verwendeten Bouillon¬ 
kultur, falls es nicht ausdrücklich anders angegeben wird. 

1. Verßuch. 

6. Februar 1909. Kaninchen 1 und 2 erhalten die aus 30 ccm aus- 
zentrifugierten Bakterien, die 60 Minuten bei 68—70° gehalten waren. 
Kaninchen 3 dasselbe aus 25 ccm. 

8. Februar. Kaninchen 1 Exitus. 
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10. Februar. Kaninchen 3 und 3 Exitus. 

Bei allen 3 Kaninchen finden »ich lebende Pneumokokken in großer 
Menge im Blut. 

Da also die Abtötung nach einstündigem Erhitzen auf 68° 
noch eine unvollständige war, wurde derselbe Versuch mit 2 Stunden 
lang bei dieser Temperatur gehaltenen Bakterien wiederholt. 

2. Versuch. 

13. Februar. Kaninchen 4 nnd 5 erhalten aus 35 ccm abzentrifu¬ 
gierte Pneumokokken. Kaninchen 6 dasselbe aus 30 com. 

15. Februar. Bei allen 3 Kaninchen starke Reaktion, sie fressen aber. 

18. Februar. Kaninchen 5 Exitus an Pneumokokkensepsis. 

22. Februar. Kaninchen 4 und 6 erhalten je 0,0009 lebende hoch- 
virulente Pneumokokken. Danach tritt wieder starke Reaktion bei beiden 
Kaninchen ein, in den ersten Tagen starke Gewichtsabnahme, dann weniger. 

1. März. Beide Kaninchen erhalten 0,02 Kultur. Kontrollier 
0,000015. 

4. März. Kaninchen 4 und 6 Exitus. Kontrollier bleibt leben und 
wird zum nächsten Versuch verwendet. Ein kurz darauf geimpftes Kaninchen 
geht an 0,00003 ein (20 Stunden nach der Injektion). 

• Also auch eine 2 ständige Erhitzung konnte diesen Stamm seiner 
Vitalität nicht völlig berauben. 2 Kaninchen vertrugen zwar eine 
Dosis lebender Kultur, die die tödliche annähernd um das 30 fache 
überstieg, aber bei der 700 fachen gingen sie ein, während bei den 
Neufeld’schen Versuchen ein Kaninchen als 1. Dosis lebender 
Kultur schon das 1000 fache der tödlichen Dosis vertrug. 

3. Versuch. 

11. März. Kaninchen 7—9 erhalten aus 40 ccm abzentrifugierte 
Kokken, die mehrere Stunden (über 4 Stunden) lang auf 68° erhitzt sind. 
Kaninchen 10 (Kontrolltier vom vorigen Versuch) dasselbe aus 20 ccm. 

22. März. Kaninchen 7—9 erhalten 0,0009 lebende Kultur. Kaninchen 
10 0,0005. 

24 März. Kaninchen 7 Exitus an Pneumokokkensepsis, die an¬ 
deren 3 magern beträchtlich ab, fressen aber. 

30. März. .Jedes Kaninchen erhält 0,0054 lebende Kultur. Kontroll¬ 
tier 0,00003. 

31. März. Kontrolltier Exitus. Kaninchen 9 und 10 sehr matt. 

1. April. Kaninchen 9 und 10 Exitus an Pneumokokkensepsis. 

3. April. Kaninchen 8 Exitus: Im Blut, Knochenmark, Milz, Leber, 
Niere, Abdominalfiüssigkeit, zahllose Pneumokokken. 

Bei diesem Versuch erhielten die Tiere, nachdem sie die über 
30 fache letale Dosis vertragen hatten, nur das 6 fache, also die 
etwa 200 fach tödliche Dosis, da nach unserer Annahme die Steige¬ 
rung vom 30 fachen auf das 700 fache, wie beim vorigen Versuch 
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zu groß gewesen ist. Aber auch dieser Dosis erlagen die Tiere, 
wenn sie sich auch 1—3 Tage länger hielten, als das Kontrolltier; 

4. Versuch. 

14. März. Kaninchen 11 und 12 erhalten je aus 60 ccm abzentrifu¬ 
gierte Pneumokokken, Hie 4 Stunden lang bei 70° erhitzt waren. 

16. März. Kaninchen 12 Exitus an PDeumokokkensepsis 

22. März. Kaninchen 11 erkält 0,0005 lebende Kultur. 

25. März. Kaninchen 11 Exitus, ln allen Organen und im Blut 
Pneumokokken. 

Also wieder ein Mißerfolg im Abtöten, dem ein weiterer noch 
auffallenderer folgt: 

5. Versuch. 

30. März. Kaninchen 13—16 erhalten je aus 45 ccm abzeutrifugierte 
Bakterien; dieselben sind 3 Stunden in der Bouillon, 4 Stunden ab¬ 
zentrifugiert auf 70° erhitzt, dann 2 Stunden in Eis gehalten. 

31. März. Alle 4 Kaninchen tot. Bei allen zahlreich Pneumokokken 
im Blut. 

Da Marx (23) augibt, daß die Pneumokokken bei 10 Minuten 
langer Erwärmung auf 52° abgetötet werden und auch sonst un¬ 
seres Wissens nirgends in der Literatur sich eine Angabe über 
eine solch große Widerstandskraft der Pneumokokken gegen Er¬ 
wärmen findet, fehlt uns jede Erklärung für das Phänomen. Es 
soll deshalb auch hier mit der Anführung weiterer Immunisierungs¬ 
versuche mit diesem Stamm 1 verzichtet werden und weiterhin 
Versuche mit zwei anderen Stämmen, die aus dem Sputum von 
Pneumonikern stammten und von denen der eine (Stamm 2 ) eine 
mittlere Virulenz für Kaninchen besaß, während Stamm 3 ziemlich 
aviruleiit war, angeführt werden. Diese Versuche bezweckten, 
Kaninchen mit Stamm 3 gegen den durch Tierpassagen noch viru¬ 
lenter gemachten Stamm 2 zu immunisieren. 


6. Versuch. 

7. April. Bakterien sind aus 20stündigen Bouillonkulturen ausge¬ 
schleudert, 2 Stunden bei 80° in Bouillon, 14 Stunden abzentrifugiert bei 
80° abgetötet. 

Kaninchen 17 erhält aus 60 ccm » 

18 „ „ 90 / btamm 3 - 

Kaninchen 19 und 20 je aus 60 ccm von Stamm 2. 

17. April. Kaninchen 17 und 18 erhalten je 0,002. 1 Stunde bei 

60° abgeschwächte Bakterien von Stamm 3. Kaninchen 19 und 20 das¬ 
selbe von Stamm 2. 

21. April. Kaninchen 20 Exitus. Fibrinös eiterige Pleuritis, Peri¬ 
tonitis. Keine Pneumokokken. 

23. April. Kaninchen 17 und 18 je 0,0015 lebende Kultur. Stamm 3. 
Kaninchen 19 dasselbe von Stamm 2. 
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30. April. Alle 3 Kaninchen sehr matt, erholen sich aber bald 
wieder. 

5. Mai. Kaninchen 17 und 18 aus 30 ccm abzentrifugierte Bakterien 
von Stamm 3. Kaninchen 19 aus 40 ccm von Stamm 2. 

10. Mai. Kaninchen 17 und 18 aus 44 ccm Bouillonkultur ab¬ 
zentrifugierte Kokken, Stamm 3. 

Stamm 2 ist verunreinigt mit Stäbchen, durch welche Kaninchen 19 
große Abscesse hat. Es erholt sich nach einigen Tagen, nachdem die 
Abscesse geöffnet sind. 

1. Kontrolltier Stamm 3 ; 0,05 ccm Bouillonkultur, bleibt dauernd leben. 

2. Kontrolltier Stamm 4. 0,05 ccm Bouillonkultur. Exitus nach 

10 Tagen. 

Stamm 3 hatte unterdes mehrfach Mäuse- und einmal Kaninchen¬ 
passage durchgemacht und war doch nicht virulent geworden. 

Stamm 4 war aus dem Blut eines Pneumonikers gezüchtet. Dieser 
war so wenig virulent für Kaninchen, daß eine Dosis von 0,05 erst nach 
10 Tagen tödlich wirkte, während bei Stamm 1 0,0005 genügt hatten, 
um ein Kaninchen in noch nicht 12 Stunden zu töten. 

13. Mai. Kaninchen 17—19 vertragen ohne Reaktion je aus 70 ccm 
abzentrifugierte Kokken von Stamm 3. 

19. Mai. Kaninchen 17—19 je aus 90 ccm Stamm 3. Kaninchen 
18 und 19 haben Abscesse und sind sehr abgemagert. 

29. Mai. Kaninchen 17—19 erhalten je aus 10 ccm ausgeschleuderten 
Kokken Stamm 4. 

31. Mai. Kaninchen 19 Exitus. 

2. Juni. Kaninchen 18 Exitus. 

3. Juni. Kaninchen 17 aus 30 ccm Bakterien, Stamm 4. 

4. —10. Juni. Kaninchen sehr matt. 

12. Juni. Kaninchen erholt, bekommt aus 75 ccm abzentrifugierte 
Bakterien. Kontrolltier erhält den 250. Teil, bleibt leben. Kaninchen 17 
macht sehr starke Reaktion durch, frißt tagelang nicht, erholt sich dann 
aber vollständig. 

Da kein anderer kaninchenvirulenter Stamm zur Verfügung stand, 
Stamm 1 durch ungenügende Sterilität der Ascitesbouillon verunreinigt 
war, wurde von weiteren Versuchen abgesehen. 

Stamm 4 ist, wie aus dem Tod der Kaninchen 18 und 19 und aus 
der schweren Reaktion, die Kaninchen 17 durchmachte, geschlossen werden 
kann, von mittlerer Virulenz für Kaninchen. 

1. Zusammenfassung. 

1. Die Pneumokokken scheinen verschieden in 
ihrer Widerstandsfähigkeit gegen Hitze. Der zur 
Immunisierung benutzte Stamm büßte selbst bei viel- 
stundenlangerErhitzungauf70°seineVitalitätnicht 
vollständig ein. 

2. Das Immunisieren genau nach der Methode von 
Neufeld gelingt nicht mit jedem Pneumokokkus. 
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3. Es gelang in einem Fall mit einem avirulenten 
Stamm ein Kaninchen gegen einen Stamm von mitt¬ 
lerer Virulenz zu schützen. 

2. Untersuchungen über Bakteriotropine im 
Kaninchenserum. 

Während der Immunisierungsversuche an Kaninchen wurde 
vor jeder Injektion eine Blutentnahme gemacht und nach Neu- 
feld’s(34) Angaben auf Bakteriotropine untersucht. Über die da¬ 
bei angewandte Technik wird später näher berichtet, hier soll nur 
gesagt werden, daß zum Reagensglasversuch derselbe Stamm ver¬ 
wendet wurde, wie zum Immunisieren. Auch wurde vor der aller¬ 
ersten Injektion das Serum auf phagocytosebefördernde Substanzen, 
sowohl aktiv wie inaktiv, konzentriert und in Verdünnungen 
untersucht. 

Die Resultate bei Versuch 1—5 (Stamm 1) lauten kurz: Es 
trat niemals während der Immunisierung die gering¬ 
ste Erhöhung der Phagocytose auf, die Pneumokokken 
wurden im aktiven konzentrierten und verdünnten, sowie im in¬ 
aktivierten Serum ebensowenig phagocytiert, wie im entsprechen¬ 
den Normalserum und im Kochsalz, d. h., sie wurden gar nicht 
von den Leukocyten aufgenommen. Ein einziges Mal, 
nämlich beim ersten Versuch, als der Stamm schon sehr hohe Viru¬ 
lenz zeigte, aber erst eine Kaninchenpassage durchgemacht hatte, 
trat im aktiven Serum bei 0,01 und 0,001 (absolute Serummenge 
in 0,2 ccm) eine Spur Phagocytose auf, nicht aber im konzentrierten 
aktiven und gar nicht im inaktivierten Serum. Das war vor der 
Injektion „abgetöteten“ Materials, also im normalen Serum; die 
Tiere gingen alle, wie berichtet, an Pneumokokkensepsis zugrunde. 

Diese Tatsache, daß im verdünnten aktiven Serum mehr Phago¬ 
cytose vorhanden war, als im unverdünnten, wurde noch oftmals 
gemacht, es soll dies hier auch nur im allgemeinen erwähnt werden, 
da zu wenig systematische Untersuchungen darüber angestellt 
wurden. Böhme (4) hat das Verhältnis der Verdünnung zum 
„Opsonin“-Gehalt genauer studiert und findet, daß der Grad der 
Phagocytose dabei dem Opsoningehalt nicht proportional sei, sondern 
sich langsamer, als dieser, ändert; man müsse doch annehmen, daß 
der Opsoningehalt dem Grad der Verdünnung proportional sei. 
Nach Böhme haben Wright u. Douglas, Marschall, Dean 
ungefähr analoge Befunde, wie er gehabt. Die Ursache ist noch 
nicht klar. Bei einigen Bakterien, z. B. Typhus und Cholera spielt 
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die Bakteriolyse eine Rolle (Rosenthal, Böhme, Neufeld), 
bei anderen kommt die rasche intracelluläre Auflösung dafür viel¬ 
leicht in Betracht. Bei Pneumokokken kommt das aber nicht in 
Frage, da sie nach vielen Untersuchungen (Neufeld (28, 31), 
Mennes (24)) der bakteriziden Serumwirkung nicht unterliegen 
und auch die intracelluläre Verdauung recht langsam vor sich geht. 
Nenfeld (34) nimmt an, daß die Leukocyten zuweilen im konzen¬ 
trierten Serum geschädigt wurden. Aber das käme doch nur bei 
artfremdem Serum in Betracht und wir konnten den Befuud auch 
bei menschlichen Leukocyten und menschlichem Serumgemisch er¬ 
heben. Das ist also auch keine ausreichende Erklärung. 

Ferner wurde die Beobachtung gemacht, daß häufig im in¬ 
aktivierten Serum auch in Verdünnungen deutlich mehr Phago¬ 
cytose der Pneumokokken eintrat, als im aktiven, daß also die 
TropinWirkung im Immunserum nicht einfach eine 
additive Wirkung von Normalopsonin plus Immun¬ 
substanzist, denn dann müßte aktives Serum stets die stärkere 
Wirkung zeigen. Böhme (6), Bessola (2), Neufeld nehmen 
das Auftreten hemmender Substanzen im Serum an, deren Wirkung 
dann vielleicht durch Inaktivieren und Verdünnen des Serums 
weniger in die Erscheinung tritt. 

In bezug auf die Bakteriotropinuntersuchungen soll an dieser 
Stelle noch einmal betont werden, daß dieser Stamm 1, der für die 
Kaninchen so virulent war, daß sie gegen ihn nicht immunisiert 
werden konnten, also völlig der Phagocytose in vitro entging. 
Dies deckt sich mit den Befunden vieler Autoren. Schon Denys 
und Marchand hatten festgestellt, daß ein virulenter Strepto¬ 
kokkus sich vom avirulenten dadurch unterschied, daß letzterer 
in die Leukocyten aufgenommen wurde, ersterer nicht, es sei denn 
nach Zusatz von spezifischem Immunserum. Dies wurde vielfach 
bestätigt, so von Wright (für Coli), von Mennes u. Rosenow 
(für Pneumokokken), von Neufeld (Mennigokokken und Cholera), 
Löhlein (Streptokokken und Coli), Böhme u. a. mehr. Für 
Staphylokokken fand Böhme keinen Unterschied auf Grund der 
Virulenz und ob dieses je für Tuberkelbazillen festgestellt ist, ent¬ 
zieht sich unserer Kenntnis; wir haben nur mit abgetötetem Ma¬ 
terial gearbeitet (R o 11 y (36)). Bei von vornherein virulenten Bak¬ 
terien soll allerdings die Abtötung ohne Einfluß auf die Phago- 
cytierbarkeit sein (Neufeld u. a.). Aus unseren Versuchen kann, 
wie auch von Marchand, geschlossen werden: Entgeht ein 
Stamm der Phagocytose im Serum eines Tieres, so ist 
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es für dieses hochvirulent, aber den umgekehrten Schluß 
zu ziehen, daß jeder Stamm, der phagocytiert wird, avirulent oder 
wenig virulent ist, ist unstatthaft. Umgekehrt wie Neufeld, der 1 
(24) auch bei relativ wenig virulenten Strepto- und Pneumokokken 
keine Phagocytose in vitro bei Zusatz von inaktivierten Normal¬ 
serum oder Kochsalz eintreten sah, trat in unseren Versuchen bei 
Stämmen von mittlerer Virulenz für Kaninchen ebenso,, 
wie bei solchen, die frisch aus dem Blut von Pneumonikern ge¬ 
züchtetwaren, auch im inaktivierten Normalserom gute 
Phagocytose bis zu größeren Verdünnungen herab 
ein. Allerdings nahm daselbst der Grad der Phagocytose im in¬ 
aktivierten normalen Kaninchenserum ungefähr in dem Maße ab, 
als die Virulenz des verwendeten Stammes zunalim. Worauf diese 
Veränderung des Pneumokokkus im Tierkörper beruht, ob dabei 
auch die Kapselbildung eine Rolle spielt, wie dies für Milzbrand 
(Gruber u. Futacki, Deutsch) und für Pest (Löhlein (20))‘ 
feststeht, wäre noch zu untersuchen. Aber durch die Feststellung- 
dieser Korrelation zwischen Phagocytierbarkeit und Virulenz eines 
Stammes wäre es doch vielleicht möglich, wenigstens die relative 
Virulenz eines Stammes für Menschen durch den Phagocytose-' 
Reagensglasversuch mit menschlichen Seris zu bestimmen, was bei 
Verwendung verschiedener Stämme zur Herstellung von lmmun- 
serum doch von größter Wichtigkeit ist. Sauerbeck (40) und 
Za de (52) machen auf diesen Punkt schon aufmerksam. 

Weiterhin wurden einige dieser Kaninchensera nach 8 Tagen 
und nach 1 Monat (Aufbewahrung immer im Eisschrank) noch 
einmal untersucht und zwar die des 3. Immunisierungsversuches, 
bei dem die Kaninchen die Injektion des „toten“ Materials über-' 
standen, der ersten Injektion lebender Kultur aber nach 2—4 Tagen 
erlagen. Tropine hatten sich damals im Serum nicht gezeigt. Bei 
diesen Reagensglasversuchen wurden außer Stamm 1 noch zw r ei 
andere Stämme berührt, deren Herkunft und Virulenz beim 6. Ver¬ 
such besprochen sind. Wie schon erwähnt, war Stamm 2 von mitt-> 
lerer, Stamm 3 von fast keiner Virulenz für Kaninchen. Es zeigte 
sich nun, daß im Serum der vorbehandelten (mit Stamm 1!) Ka¬ 
ninchen Stamm 3 kolossal, Stamm 2 weniger, aber noch sehr gut, 
Stamm 1 so gut wie nicht phagocytiert wurde; im Normalserum 
von 4 Kaninchen und im Kochsalz w T urde Stamm 1 gar nicht, Stamm 
2 und 3 gut phagocytiert, Stamm 2 etwas weniger als 3, beide 
im Kochsalz weniger als im Serum, einerlei ob letzteres aktiv oder 
inaktiviert w r ar, eher im letzteren etwas mehr. 
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Dazu wurde ein Parallelversuch angestellt mit dem Serum 
einer Pneumonierekonvalescentin (8. Tag nach der Krise), aus derem 
Sputum am Tage der Krise Stamm 2 gezüchtet worden war. Zum 
Versuch wurde hierbei Stamm 1 und 2 verwendet, außerdem stamm¬ 
ten die Leukocyten von derselben Patientin, so daß in den Röhr¬ 
chen der einen Versuchsreihe Serum, Bakterien und Leukocyten 
ein und demselben Organismus entstammten. 

Da stellte sich nun heraus, daß Stamm 1, der sowohl im nor¬ 
malen Kaninchenserum, wie in dem von mit ihm vorbehandelten 
Kaninchen stammenden, absolut der Phagocytose entging, im mensch¬ 
lichen Normalserum mäßige Phagocytose bis zu 0,0005, im Immun¬ 
serum bis zu 0,0002 (also 1:1000) starke Phagocytose zeigte, wäh¬ 
rend in den Röhrchen mit Stamm 2 bei Zusatz von inaktiviertem 
Normalserum ganz geringe Phagocytose bis zu 0,0005 auftrat, und 
bei Zusatz des Pneumonieserums sowohl im aktiven wie im in¬ 
aktiviertem Serum schon bei 0,1 keine Kokken mehr in die Leuko¬ 
cyten aufgenommen waren. Also das Resultat: Im Serum der 
Pneumonierekonvalescentin wird der eigene Stamm 2 
kaum, der für Kaninchen hoch virulente Stamm 1 gut 
ph agocytiert. Im Serum der mit Stamm 1 vorbehandelten 
Kaninchen wird dieser garnicht, Stamm 2 gut von d en 
Leukocyten aufgenommen. Daraus ergibt sich wohl, daß 
dieVirulenz des Pneumokokkus fürMenschen unddie 
für Kaninchen nicht immer die gleiche ist und es nicht 
angeht, von der einen auf die andere zu schließen. 

Den Satz: Menschen Virulenz und Tiervirulenz sind 
etwas total verschiedenes, gilt nun auch für Strepto¬ 
kokken, obgleich Neufeld (31) sagt: Für durchaus unrichtig 
möchte ich nach meinen Erfahrungen die vielfach (neuerdings auch 
von Aronson) vertretene Ansicht halten, daß die für Menschen 
pathogenen Streptokokken in der Regel von vornherein für unsere 
Versuchstiere wenig virulent seien“ usw. (Zeitschrift für Hygiene 
und Infektionskrankheiten Bd. 51 p. 294). Es wurde von uns mit 
5 frisch aus dem menschlichen Blut entnommenen und auf Blut¬ 
agar gewachsenen Streptokokken, von denen einige nur einmal auf 
Ascitesbouillon übergeimpft waren, die anderen direkt von den 
Agarblutplatten Verwendung fanden, vergebens versucht, Kanin¬ 
chen zu töten, trotz mehrfacher großer Kulturmengen. Von den 
5 Patientinnen, aus deren Blut die Stämme gezüchtet waren, sind 
3 bald danach ad exitum gekommen, 2 blieben nach schwerer Er¬ 
krankung leben. Die eine von den 3 ersteren hatte mehrere meta- 
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statische Abscesse, die geöffnet wurden und zahllose Streptokokken 
in Reinkultur enthielten. Davon wurden einem Kaninchen eine 
beträchtliche Menge eingeimpft: Das Tier blieb leben, fast ohne 
jede Reaktion. Nun kann die Virulenz der Bakterien im Eiter ja. 
nachgewiesenermaßen bedeutend abnehmen, aber daß alle ö Stämme 
aus dem Blut der Patientinnen, die zum Teil an ihrer Infektiosität 
starben, nun schon ihre Virulenz für Menschen geändert haben 
sollten, kann man doch unmöglich annehmen. So können wir 
den Worten Neufeld’s: „Kaninchen und Mäuse sind im allgemeinen 
wohl empfänglicher für Streptokokken, als der Mensch und wenn 
die menschenpathogenen Streptokokken in der Regel für diese Ver¬ 
suchstiere erst recht virulent sind, so spricht die Wahrscheinlich¬ 
keit dafür, daß diejenigen Stämme, die ihre Virulenz für Kanin¬ 
chen und Mäuse völlig verloren haben, auch für Menschen nicht 
mehr virulent sind“, nach diesen Versuchen nicht folgen. 

Die Bakteriotropinversuche des 6. Versuches sollen hier noch 
kurz erwähnt werden. Es lassen sich aus ihnen keinerlei Schlüsse 
ziehen, da Verschiedenes dazwischen kam, was die systematische 
Untersuchung erschwerte. So gingen die anfangs zum Immunisieren 
benutzten Stämme ans schon erwähntem Grunde ein, so daß mitten 
im Immunisierungsprozeß ein anderer Stamm dafür, wie für die 
Phagocytoseversuche benutzt werden mußte; dann gelang es nur 
1 von 4 Kaninchen dauernd am Leben zu erhalten; die anderen 
gingen an allgemeiner Macies und vielen Abcessen zugrunde. Nnr 
soviel soll bemerkt werden, daß bei letzteren mit Auftreten der 
Abscesse entschieden eine Verminderung der Phagocytose einher¬ 
ging, was dafür spricht, daß bei allgemeiner Schwäche eines Indi¬ 
viduums die phagocytosebetordernde Substanz des Serums eine 
Änderung erleidet, und dieselbe ev. doch nicht als ganz streng 
spezifisch angesehen werden kann. Bei dem einzigen überlebenden 
Kaninchen trat anfangs während der Immunisierung keine Ver¬ 
änderung der bakteriotropen Serumkraft auf, später aber bei Ver¬ 
wendung von Stamm 4, der in Kochsalz gar nicht, im inaktiven 
Normalserum doch noch phagocytiert wurde, machte sich nach den 
letzten Injektionen eine deutliche Vermehrung der Phagocytose im 
Imnninserum im Vergleich zum Normalserum geltend. 

2. Zusammenfassung. 

1. Entgeht ein Pneumokokkenstamm der Phago- 
cytose im Serum eines Tieres, so ist er für dieseshoch- 
virulent. 
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2. Den nmgekehrten Schluß dagegen zu ziehen, 
daß Stämme, die phagocytiert werden, eine Infektion 
nicht hervorrufen könnten, ist absolut unstatthaft: 
denn Stämme von mittlerer Virulenz entgehen, wie 
die Versuche zeigen, der Phagocytose im inaktivier¬ 
ten Normalserum nicht immer. 

3. Die Resistenz eines Pneumokokkus gegen die 
Phagocytose im inaktivierten Normalserum wächst 
anscheinend mit der Höhe der Virulenz desselben für 
die betreffende Tierart. 

4. Daraus, daß ein für Kaninchen hoch virulenter 
Stamm, der der Phagocytose in vitro bei Zusatz von 
Kaninchenserum völlig entging, bei Zusatz von mensch¬ 
lichem Serum gut phagocytiert wurde, und daß um¬ 
gekehrt ein Stamm, der im Serum des an ihm erkrank¬ 
ten Menschen der Phagocytose fast nicht erlag, also 
hochvirulent für Menschen war, im Kaninchenserum 
von den Leukocyten in großem Maße aufgenommen war, 
ist der Schluß berechtigt, daß bei Pneumokokken 
Menschenvirulenz und Tiervirulenz nicht immer pa¬ 
rallel gehen. Dieser Satz findet eine Stütze darin, 
daß frisch aus dem menschlichen Blute gezüchtete 
Pneumokokken nur mäßig virulent für Kaninchen waren. 

5. Das sub 4Gesagte gilt auch für Streptokokken. 

3. Untersuchungen über die bakteriotropen Sub¬ 
stanzen im Serum von Pneumonierekonvalescenten 
und über die immunisierende Kraft dieses Serums 
gegenüber der Mäusepneumokokkensepsis. 

Ehe die Untersuchungen hier angeführt werden, die mit Sera 
von Pneumonierekonvalescenten angestellt wurden, soll an dieser 
Stelle kurz die Technik beschrieben werden, die bei den Bakterio- 
tropinversuchen von uns angewandt worden ist. Im wesentlichen 
wurde Neufeld’s mehrmals ausführlich beschriebene Technik 
(33, 34) benutzt, es wurde besonders dabei auf die Virulenz der 
verwendeten Bakterien nach Möglichkeit geachtet und meist frisch 
aus dem Blut von Pneumonikern gewachsene Stämme verwendet, 
welche auf Ascitesbouillon gezüchtet, täglich übergeimpft wurden. 
Zu den Reagensglasversuchen wurden Bouillonkulturen angelegt, 
diese (18—20stündig) zentrifugiert und der Bodensatz in Kochsalz 
gewaschen und aufgeschwemmt. Für die Dichte der Emulsion 
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diente teils eine nach Meyer hergestellte Lecithinaufschwemmung 
zum Vergleich, teils wurde die Aufschwemmung im hängenden 
Tropfen auf ihren Gehalt an Kokken untersucht. Zuweilen wurde 
auch der Bodensatz der Bouillonkulturen vor der Aufschwemmung 
im Achatmörser verrieben und so fast in allen Präparaten gut 
verteilte Bakterien erzielt, die nur selten in größeren Haufen lagen. 
Die Bakterienmenge scheint übrigens bei hochvirulenten Stämmen 
wenig Einfluß zu haben, es konnte in mehreren solchen Präparaten, 
in denen aus Versehen die doppelte Bakterienmenge gekommen war. 
kein Unterschied in der Phagocytose festgestellt werden; bei 
weniger virulenten Stämmen dagegen war der Einfluß der Bakterien- 
menge auf die Phagocytose besonders in großen Verdünnungen 
sehr bemerkbar: je mehr Bakterien, desto stärkere Phagocytose. 
Neufeld betont ja (34) „es ist einer der wichtigsten Punkte 
unserer Technik, das optimale Verhältnis zwischen Bakterien und 
Leukocytenmenge zu treffen“, ein Punkt, der stets große Schwierig¬ 
keiten macht, da man doch nicht jedesmal die Zahl der Leuko- 
cyten nummerisch bestimmen kann und für diese auch wahrschein¬ 
lich das „Optimum“ der phagocytären Kraft durchaus nicht kon¬ 
stant ist. Neu feid hält es für besser, die Bakterienmenge eher 
zu groß, als zu klein zu wählen und danach haben wir uns ge¬ 
richtet, so daß auch in den Präparaten mit stärkster Phagocytose 
ein Überschuß von Bakterien blieb, der die Möglichkeit ausschloß, 
daß die Leukocyten nur aus Mangel an Nahrung nicht mehr „ge¬ 
fressen“ hatten. 

Die Leukocyten wurden anfangs nach Neufeld’s Methode 
(siehe Technik) vom Meerschweinchen gewonnen. Da aber der Er¬ 
folg nur gering war, wenn man das Tier leben lassen wollte und 
nicht für jeden Versuch ein Tier geopfert werden sollte, so wurden 
Menschenleukocyten meist von dem Menschen, dem das Normal¬ 
serum entstammte, verwandt. Das Blut wurde mittels Pravaz- 
spritze aus einer Armvene genommen, zur Leukocytengewinnung 
in 2 / 8 Chlornatriumcitratlösung (Natr. citr. 0,5, Natr. chlor. .0,8, 
Aqua dest. 100,0) aufgefangen, einige Minuten zentrifugiert und in 
bekannter Weise ein- bis zweimal in physiologischer Kochsalzlösung 
gewaschen. Nach dem letzten Waschen wurden die Leukocyten vor¬ 
sichtig von der Oberfläche des Blutes abpipettiert und noch mit ein 
wenig Kochsalzlösung gemischt, natürlich enthielt diese Mischung 
stets rote Blutkörperchen, aber in den Präparaten störten sie durch 
die angewendete Färbung nicht, nur läßt sich die Mischung natür¬ 
lich nicht mit einer Lecithinaufschwemmung vergleichen, um so 
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die Dichte möglichst konstant zu gestalten. Das Serum wurde 
für die Versuche stets bei 60° ca. 15—20 Minuten inaktiviert und 
auf 1:10 und 1:100 verdünnt. Davon wurden abgestufte Mengen 
genommen, so daß die absolute Serummenge in den einzelnen Röhr¬ 
chen zwischen 0,01 und 0,0002 lag, was bei einem Gemisch von 
0,2 ccm Verdünnungen von 1:20 bis 1:1000 entspricht. Dazu 
kamen 1 Tropfen Bakterien, 2 Tropfen Leukocyten, die Tropfen 
annähernd zu 0,05. Die Röhrchen wurden 1*/, bis 2 Stunden bei 
37° gehalten, dann vom Bodensatz Ausstrichpräparate gemacht, 
diese in Alkoholäther ää fixiert und mit alkoholischem Thionin 
(Sol. Thion. alc. conc. 30,0, Aq. carb. 1 % ad 300,0) 5 —7 Sekunden 
gefärbt. Als Kontrollen kamen gleiche Mengen Normalserum und 
außerdem Kochsalzlösung zur Verwendung. Der Grad der Phago- 
cvtose, der angegeben wird, ist meist nur ein relativer, und bezieht 
sich auf Normalserum; es wird die unterste Verdünnung genannt, 
in der gerade noch ein deutlicher Unterschied gegen das Normal¬ 
serum auftritt. Denn wie schon gesagt, trat auch im inaktivierten 
verdünnten Normalserum noch Phagocytose auf, wie Dean (7) 
dies auch für konzentriertes Serum feststellt. Dean nennt des¬ 
halb das Normalopsonin thermostabil und zieht dies Moment mit 
zu seinen Gründen heran, die ihn veranlassen, Normalopsonine und 
Bakteriotropine für identisch zu erklären. Wie Wright hatten 
auch Neufeld (32), Löhlein (20), Mayer (25) und viele andere 
die völlige Thermolabilität der Opsonine festgestellt. N e u f e 1 d gibt 
allerdings zu, daß auch im inaktivierten Normalserum zuweilen 
Phagocytose vorkäme und erwähnt mehrere andere Autoren, die 
ein gegen die Erhitzung resistentes Opsonin beschrieben haben. 
Neufeld hält für möglich, daß diese Wirkung dadurch zustande 
kommt, daß sich die Leukocyten im Serum aktiver zeigen als im 
Kochsalz, „ebenso ist eine gelegentliche stimulierende Wirkung nicht 
auszuschließen“. 

Eine numerische Auszählung der Präparate wurde nach 
Neufeld’s Vorbild nicht vorgenommen; es ergaben sich meist 
deutliche Unterschiede. In den neuesten Arbeiten wird viel dafür 
plädiert, das Zählen, das so viele Fehlerquellen (Rolly, Saat¬ 
hoff, Böhme u. a.) in sich schließt, auch bei den Opsoninbestim¬ 
mungen aufzugeben und nur solche Ausschläge zu verwenden, die 
sich auch ohne Zählen beim Durchmustern der Präparate bemerk¬ 
bar machen. 

Ehe die Protokolle über unsere Untersuchungen angeführt 
werden, soll noch kurz die Technik der Immunisierungsversuche an 
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Mäusen hier beschrieben werden. Neufeld u. Klemperer (27 
und 15) haben im Serüm von Pneumonierekonvalescenten immuni¬ 
sierende Kraft gegen Mäusepneumokkensepsis nachgewiesen; N e u - 
feld erzielte bei Kaninchen ein Immunserum (28), vou dem 0.2 
eine Maus gegen die 100000 fach tödliche Dosis schützte. 

In unseren Versuchen wurde das Serum meist am Tage der 
Entnahme injiziert (andernfalls War es im Eisschrank aufbewahrt 
worden) und zwar 0,2—0,3 ccm intraperitoneal und 24 Stunden da¬ 
nach subkutan wechselnde Mengen einer 20 ständigen Bouillon¬ 
kultur. Ob das Serum intraperitoneal injiziert wurde und die 
Kultur subkutan, oder umgekehrt, ergab keinen Unterschied in 
der Wirkung, es sollen deshalb die diesbezüglichen Protokolle hier 
auch nicht erwähnt werden. Die Kontrolliere erhielten teils am 
ersten Tag Normalserum in der Menge des Immunserums und am 
2. Tag die gleiche Menge Kultur, wie das immunisierte Tier oder 
sie erhielten nur kleine Dosen Kultur eingespritzt ohne Serum. 

V ersuche. 

Es wurden 10 Sera von Pneumoniepatienten 16mal untersucht: 

1. Pah R., 40 Jahr, mittelhoheb Fieber, Krise am 31. März, Blut¬ 
entnahme am 7. April, geheilt entlassen am 24. April. Rekonvalescenz 
ohne Besonderheit. 

Über den Bakteriotropinversueh bei dieser Patientin ist schon vorher 
ausführlich berichtet. " 

Mäuseversuch wurde nicht angestellt. 

2. Pat. K., 17 Jahr, vom 2. Mai an anhaltendes hohes remittieren¬ 
des Fieber. 

1. Blutentnahme 4. Mai: auf den Agarplatten wachsen reichlich 
Kolonien von Pneumokokken. 

2. Blutentnahme 9. Mai: Platten steril. 10. Mai: Pneumonie in 
Lösung. Metastase im Kniegelenk, Probepunktion ergibt eiteriges Exsudat 
mit reichlich Pneumokokken. Pleuraexsudat. Pat. kommt auf die chirur¬ 
gische Abteilung. 

Tropine: 4. Mai schon bei 0,01 nicht mehr positiv. 

9. Mai bei 0 005 positiv. 

Mäuse: 1. 0,2 Serum vom 4. Mai -j- 0,2 Kultur: nach 20 Stunden Exitus. 

2. 0,2 Serum vom 9. Mai -j- 0,1 Kultur: nach 3 Tagen Exitus. 

3. (13 Tage später) 0,2 Serum vom 9. Mai -|- 0,05 Kultur: nach 
2 Tagen Exitus. 

Kontrolle mit Normalserum nach 1 Tag Exitus, Kontrolltier mit 
0,005 Kultur nach 2 Tagen Exitus. 

3. Pat. H., 22 Jahr, mittleres Fieber, lytischer Abfall über 10 Tage 
vom 24. April bis 4. Mai. Am 24. April einmal Temperatur auf 40,3° 
gestiegen. Blutentnahme am 27. April. Rekonvalescenz ohne Besönder- 
heit. Geheilt entlassen 13. Mai. 
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Tropine: Serum vom 27. Aprile bei 0,001 noch starke Vermehrung 
der Phagocytose. 

Mäuse: 0,2 Serum vom 27. April -f- 0,1 Kultur: nach 2 Tagen Exitus. 

Kontrolhier mit Normalserum nach 36 Stunden Exitus, mit 0,01 
Kultur nach 2 Tagen Exitus. 

4. Pat. P., 16 Jahr, Temperatur über 40°, Krise am 30. April, 
Blutentnahme am 30. April. Rekonvalescenz ohne Befund. 24. Mai ge¬ 
heilt entlassen. 

Tropine: bis 0,001 positiv. 

Mäuse: 0,2 Serum vom 30. April -|- 0,1 Kultur; nach 3 Tagen Exitus. 

Kontrollier mit Normalserum nach 36 Stunden Exitus, mit 0,01 
Kultur nach 2 Tagen Exitus. 

5. Pat. Schm., 33 Jahr, mittelhohes Fieber, Krise am 14. Mai. 

1. Blutentnahme am 14. Mai, Temperatur einige Tage um 37,5°. 

2. Blutentnahme am 23. Mai, Rekonvalescenz ohne Besonderheit, 
geheilt entlassen am 1. Juni. 

Tropine: Serum vom 14. Mai Mb 0,005 positiv. Serum vom 23. Mai 
bis 0,001 positiv. 

Mäuse: 1. 0,2 Serum vom 14. Mai -j- 0,1 Kultur: lebt noch nach 
8 Tagen, am 8. Tag 0,05 Kultur intraperitoneal, nach 2 Tagen Exitus. 

2. 8 Tage später: 0,2 Serum vom 14. Mai -j- 0,1 Kultur: nach 

10 Stunden Exitus. 

3. Am selben Tag wie 2. 0,2 Serum vom 14. Mai -|- 0,05 Kultur: 
nach 12 Stunden Exitus. 

4. 0,2 Serum vom 23. Mai -|- 0,2 Kultur: nach 3 Tagen Exitus. 

5. 0,2 Serum vom 23. Mai —J— 0,1 Kultur: nach 2 Tagen Exitus. 

Kontrolltier zu 1.: mit Normalserum nach 20 Stunden Exitus, mit 

0,005 nach 48 Stunden Exitus. 

Kontrolltier zu 2.—5.: mit 0,05 Kultur nach 8 Stunden Exitus, 
mit 0,01 Kuitur nach 36 Stunden Exitus. 

6. Pat. Han., 18 Jahr, mittelhohes Fieber, Krise am 22. Mai. Blut¬ 
entnahme am 23. Mai. Vom 22. Mai an Pleuritis exsudativa. Rekon- 
vaiescenz ohne Besonderheit, geheilt entlassen 19. Juni. 

Tropine: bis 0,0005 positiv. 

Mäuse: 1. * »,2 Serum vom 23. Mai -f“ 0,1 Kultur: nach 24 Stunden Exitus. 

2. 0,2 Serum —0,15 Kultur: nach 48 Stunden Exitus. 

Kontrollen: 0,05 Kultur nach 10 Stunden Exitus, 0,01 Kultur nach 
40 Stunden Exitus. 

7. Pat. Pol., 21 Jahr, mäßig mittelhohes Fieber, einmal 24. Mai 
über 39°. Krise am 29. Mai. Rekonvalescenz ohne Besonderheit. Geheilt 
entlassen am 21. Juni. 1. Blutentnahme am 25. Mai, 2. Blutentnahme 
am 3. Juni. 

Tropine: Serum vom 25. Mai bis zu 0,0005 stark positiv. Serum 
vom 3. Juni bis 0,005 positiv. 

Mäuse: 1. Serum 0,2 vom 25. Mai -}- 0,1 Kultur: nach 24 Stunden Exitus. 

Kontrolltier: 0,05 Kultur nach 10 Stunden Exitus, 0,01 Kultur nach 
40 Stunden Exitns. 

2. 0,3 Serum vom 3. Juni -{- 0,1 Kultur: nach 4 Tagen Exitus. 

8 " 
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Kontrolltier: 0,01 Kultur nach 20 Stunden Exitus, 0,005 Kultur 
nach 30 Stunden Exitus. 

3. 10 Tage später. 0,2 Serum vom 3. Juni -j- 0,01 Kultur: nach 
3 Tagen Exitus. 

Koutrolltier: 0,005 Kultur nach 9 Tagen Exitus, 0,001 Kultur 
bleibt leben. 

8. Pat. Höhn., 74 Jahr, anfangs ohne Fieber. Temperatur nie über 
38,5° vom 29. Mai bis 1. Juni; dann um 37,5°, vom 6. Juni an fieberfrei. 
Pneum. Erscheinungen über Lungen sehr lange anhaltend. Am 29. Juni 
noch deutlich Bronchialatmen und Rasselgeräusche. Ab und zu leichte 
Temperatursteigerungen. 7. Juli Pneum. Erscheinungen fast verschwunden. 

Tropine: bis 0,001 positiv, Serum vom 28, Mai Serum vom 3. Juni 
bis 0,0005 stark positiv. 

Mäuse: 1. 0,2 Serum vom 28. Mai -j- 0,1 Kultur: nach 2 Tagen Exitus. 

2. 0,2 Serum —0,l Kultur: nach 4 Tagen Exitus. 

Kontrollen: 0,01 Kultur nach 20 Stunden Exitus, 0,005 Kultur 
nach 30 Stunden Exitus. 

9. Pat. Hundr. 28 Jahr, Temperatur 40° am 27. Mai, vom 28. Mai 
an remittierend, lytisch abfallend, dabei Kollapserscheinungen. 2. Juni 
Temperatur 38,6°. Exitus. 

Tropine: Serum vom 28. Mai (Platten steril) bis 0,001 positiv. 
Serum vom 2. Juni (12 Stunden ante exitum) bis 0,005 positiv. 

Mäuse: 1.0,2 Serum vom 28. Mai -f- 0,1 Kultur: nach 48 Stunden Exitus. 

2. 0,2 Serum vom 2. Juni -j- 0,1 Kultur: nach 48 Stunden Exitus. 

Kontrollen zu 1.: 0,05 Kultur nach 8 Stunden Exitus, 0,01 Kultur 
nach 36 Stunden Exitus. 

Kontrollen zu 2.: 0,01 Kultur nach 20 Stunden Exitus, 0,005 Kultur 
nach 30 Stunden Exitus. 

10. Pat. St., 58 Jahr, mittelhoheB Fieber, Krisis am 25. Mai. 1. Blut¬ 
entnahme am 28. Mai. Danach noch einige Zeit leichte Temperatur¬ 
erhöhungen. Rekonvalescenz ohne Besonderheit. Geheilt entlassen 
19. Juni. 2. Blutentnahme 3. Juni. 

Tropine: Serum vom 28. Mai bis 0,01 positiv, Serum vom 3. Juni 
bis 0,01 positiv. 

Mäuse: 1. 0,2 Serum vom 28. Mai -f- 0,1 Kultur: nach 48 Stunden Exitus. 

2. 0,2 Serum vom 3. Juni -j- 0,1 Kultur: nach 3 Tagen Exitus. 

3. und 4. 10 Tage später. 0,2 Serum vom 3. Juni -j- 0 05 Kultur, 
nach 10 Tagen Exitus. 

4. 0,2 Serum -f“ 0,01 Kultur: nach 3 Tagen Exitus. 

Kontrollen zu 1. und 2.: 0,01 Kultur, nach 20 Stunden Exitus, 

0,005 Kultur, nach 30 Stunden Exitus. 

Kontrollen zu 3. und 4.: 0,005 Kultur: nach 9 Tagen Exitus, 
0,001 Kultur: bleibt leben. 

Wie aus den Protokollen hervorgeht, trat in allen, außer 1 Fall, 
während der Pneumonie eine deutliche Vermehrung der phago- 
cytosebefördernden Substanzen im Vergleich zum inaktivierten 
Normalserum auf. Es hatten sich also in allen Fällen 
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Bakteriotropine gebildet. Der Fall, der negativ ausfiel, 
ist schon einmal ausführlich besprochen. Außerdem gab ein anderer 
Fall bei der ersten Untersuchung ein negatives Resultat; es war 
eine schwere Pneumonie mit Pneumokokken im Blut zur selben 
Zeit wie diese erste Tropinbestimmung, 5 Tage später blieben die 
Agarplatten steril und es trat bis zur Verdünnung 1:40 (0,005) 
noch deutlich vermehrte Phagocytose auf, so daß dieser Fall nicht 
als negativ bezeichnet werden kann. Bei allen übrigen Fällen 
traten also Tropine auf. Das Verhältnis der Stärke der bakterio- 
tropen Serumwirkung zum Eintritt der Krise war durchaus kein 
konstantes: während bei einem Patienten am Tag der Krise die 
Reaktion nur bei 1:40 (0,005) und 9 Tage später noch bei 1:200 
positiv ausfiel, zeigte ein anderer 4 Tage vor der Krise stark ver¬ 
mehrte Phagocytose bei 1:400, und 5 Tage nach der Krise nur 
noch bei 1:40. Bei einem 3. Fall war 3 Tage und 9 Tage nach 
der Krise der Tropingehalt völlig gleich. Im allgemeinen scheint 
aber aus den Versuchen hervorzugehen, daß der Tropingehalt des 
Serums desto größer ist, je näher der Tag der Blutentnahme dem 
der Krise ist oder bei einer Lysis etwa dem Beginn derselben. 
Ein allgemeingültiges Gesetz kann natürlich auf Grund dieser 
wenigen Versuche in dieser Hinsicht nicht festgestellt werden, es 
geht auch aus ihnen nicht streng hervor. Was nun den Tropin¬ 
gehalt des Serums verglichen mit der Schwere der durchgemachten 
Reaktion angeht, so ist darin auch nichts Regelmäßiges, nur daß in 
den Fällen, die mit geringem Fieber nur leicht verliefen, der 
Tropingehalt jedesmal am höchsten war. Aber mit der Schwere 
des Falls ging das Sinken des Tropingehaltes durchaus nicht 
parallel. 

Ebensowenig bestand eine konstante Beziehung zum Ausgang 
der Krankheit, so daß sich die Bestimmung des Tropingehaltes für 
die Prognose nicht als brauchbar erwiesen hat. Es ließ sich bei 
dem einen Patienten noch 12 Stunden ante exitum in Verdünnung 
von 1:40 mittelstarke positive Reaktion nachweisen, während bei 
einem anderen, der zur Heilung führte, nur bei 1:20 noch eben 
eine geringe Vermehrung der Phagocytose vorhanden war. 

3. Zusammenfassung. 

1. Bei all enFällen von Pneumonie (außer 1) traten 
im Serum Tropine auf. 

2. Zwischen dem Eintritt der Krise und dem Grad 
der bakteriotropen Immunserum Wirkung ließ sich 
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ein konstantes Verhältnis nicht feststellen. Im all¬ 
gemeinen zeigte es sich desto höher, je näher die 
Krise war. 

3. Bei leichten Fällen mit relativ niedrigen Tempe¬ 
raturen traten die größten Tropinwirkungen ein; das 
Umgekehrte gilt nicht. 

4. Für die Prognose ist die Tropinbestimmung 
nicht verwertbar. 

Bei der Besprechung der Immunisierungsergebnisse an Mäusen 
ist zu betonen, daß nur bei einer einzigen Maus es gelungen ist, 
durch Serum von Pneumonierekonvalescenten eine zeitweise Im¬ 
munität wenigstens gegen die 40fach tödliche Dosis zu erreichen: 
aber diese Immunität war von kurzer Dauer, denn nach 8 Tagen 
erlag die Maus der halben Dosis, die sie vorher vertragen hatte. 
Vielleicht ist dies auch keine echte Immunwirkung, sondern nur 
eine von der Art, wie sie durch Einspritzen von physiologischer 
Kochsalzlösung, Bouillon, Nucleinsäure etc. schon von Issaeff(12) 
nachgewiesen ist; Jakob erzielte momentane Immunität durch 
Einspritzen von Hemialbumose (13). Issaeff kommt zu dem 
Schluß, daß bei dieser vorübergehenden Resistenzwirkung durch 
die erzielte Hyperleukocytose die Phagocytose die Immunwirkung 
hervorbrächte; bei wirklicher Immunität aber nimmt er noch andere 
Faktoren an. Solche Resistenzwirkung trat nun sowohl bei den 
Mäusen ein, die Immunserum erhielten, als bei denen, die Normal¬ 
serum in gleicher Menge erhielten, bei letzteren allerdings etwas 
weniger als bei ersteren. Aber als echte Scbutzwirkung im Sinne 
N e u fe 1 d ’s, der bei einer Serummenge von 0,25 Schutz verlangt 
gegen mindestens 0,001 einer Kultur, die in Dosen von 0,000001 
noch tödlich wirkte, also gegen ein hohes Multiplum der tödlichen 
Dosis ist diese Resistenzerhöhung nicht aufzufassen. Diese Mäuse 
überlebten nur mit der doppelten, 10- und 20fachen Dosis die 
Kontrolliere um einige Stunden bis höchstens 3 Tage. Da es sich 
bei dieser geringen Resistenz Vermehrung, wohl kaum um eine 
spezifische Serumwirkung handelt, ist es nicht verwunderlich, daß 
zwischen ihr und der Zeit der Serumentnahme in bezug auf die 
Krise sowie der nacligewiesenen bakteriotropen Wirkung des Serums 
keinerlei Zusammenhang besteht. So wirkt einmal das am Tag 
der Krise entnommene Serum am intensivsten, ein anderes Mal ver¬ 
leiht gerade dies Serum die geringste Resistenz; bei einem bis zu 
0.0005 positiven Tropingehalt des Serums verträgt die Maus nur 
das Doppelte, bei einem solchen nur bis 0,01 verleiht es Resistenz 
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gegen die 20 fach tödliche Dosis. Zuweilen vertrugen die Mäuse 
auch höhere Kulturmengen besser als niedrige; dafür fehlt jede 
Erklärung, wenn nicht die angewandt werden soll, welche Neufeld 
bei einem ähnlichen Fall für Streptokokken gibt. Er nimmt an, 
daß diese sich noch an irgendeiner Stelle im Körper lebend er¬ 
halten haben und so imstande sind, das Tier noch nach Wochen zu 
töten (28). 

Natürlich hat in diesen Fällen auch weder die Höhe der 
Reaktion, die der Organismus durchgemacht hatte, oder der Aus¬ 
gang der Erkrankung noch auch längeres Aufbewahren des Serums 
irgendeinen Einfluß auf dessen „Schutzwirkung“. 

Diese Versuche drängen die Annahme auf, daß durchaus nicht 
in jedem Fall von Pneumonie sich im Serum der Rekonvalescenten 
genügend Immunstoffe bilden, die für einen anderen Organismus 
Schutz gegen Pneumokokkeninfektion gewähren könnten. 

4. Zusammenfassung. 

1. Eine echte Schutzwirkung des Serums von 
Pneumonierekonvalescenten gegen Pneumokokken- 
sepsis der Mäuse ließ sich in keinem Fall kon¬ 
statieren; es trat nur ganz geringe Resistenzer¬ 
höh u n g e i n. 

2. Der Grad dieser Wirkung steht in keinem Zu¬ 
sammenhang mit dem Eintritt der Krise oder der 
Schwere der durchgemachten Reaktion oderdem Aus¬ 
gang der Krankheit. 

3. Es ist nie eine Parallelität nachzuweisen 
zwischen dem Anwachsen der phagocytären und der 
schützenden Kraft des Serums. 

4. Diese geringe Resistenzvermehrung trat auch 
ein, wenn das Serum längere Zeit aufbewahrt war, 
<ioch in etwas geringerem Maße bei Injektion von 
Normalserum. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Heidelberg 
(Direktor: Prof. Dr. Krehl). 

Über das Hämoglobin in normalen and pathologischen 

Zuständen. 

I. Teil. Lichtextinktion und Eisengehalt. 

Von 

Ernst Masing. 

Bohr 1 ) hat seit 1891 in zahlreichen Abhandlungen den Stand¬ 
punkt vertreten, daß das, was man gemeinhin mit Hämoglobin be¬ 
zeichnet, kein einheitlicher Körper von bestimmter chemischer Zu¬ 
sammensetzung sei, sondern ein Gemenge von mehreren, einander 
ähnlichen, aber nicht identischen Stoffen darstelle. Diese Stoffe 
sollen sich in ihrem Eisengehalt, ihrem Lichtabsorptionsvermögen 
und ihrer Fähigkeit Sauerstoff zu binden voneinander nicht un¬ 
wesentlich unterscheiden. Zu diesen Anschauungen kam Bohr 
hauptsächlich durch die schwankenden Kesultate, die er bei Be¬ 
stimmungen im Blut und in Hämoglobinpräparaten von derselben 
Tierart erhielt. Für jedes Gramm Eisen fand er in gleichartigen 
Blutproben bei maximaler Sättigung verschiedene Mengen Sauer¬ 
stoff („spezifische 0 2 -Kapazität“). 

Ausführlich hat er seine Ansichten in Nagel’s Handbuch 
der Physiologie begründet, auf das ich hiermit verweisen möchte. 

Wenn auch der Widerspruch nicht ausblieb — besonders 
Hüfner 2 ) und seine Schule verteidigten energisch die Einheitlich¬ 
keit des Hämoglobins — so sind doch andererseits von physio¬ 
logischer wie von klinischer Seite zahlreiche Arbeiten erschienen, 
die geeignet sind Bohr’s Auffassung zu stützen; ich erwähne u. a. 

1) Skandin. Archiv f. Phvsiol. Bd. III p. 76 u. 101. Ferner Nage Ts Hand¬ 
buch der Physiologie Bd. I, Kapitel: Blutgase und respiratorischer Stoffwechsel. 

2i Archiv f. Physiol. 1SD4 p. 130. 
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Biernacki, 1 2 3 ) Erben,*) Rosin und Jellinek,®) Aron 
und Möller, 4 5 ) Aron, 6 ) Mayer,*) Deganello, 7 ) Mohr, 8 ) 
David, 9 ) Pie sch. 10 11 ) Man spricht von eisenreichen und eisen¬ 
armen Hämoglobinen, man sucht und findet Beziehungen zwischen 
krankhaften Erscheinungen und dem relativen Eisengehalt des Hb 
und baut darauf recht komplizierte Theorien auf, man redet von 
kompensatorischer Vermehrung der SauerstolFkapazität bei Anämien 
u. a. m. Es schien daher in Anbetracht der theoretischen und 
praktischen Wichtigkeit geboten, an die Frage der Einheitlichkeit 
des Hämoglobins noch einmal heranzutreten. 

Die zu diesem Zweck vorgenommenen Untersuchungen er¬ 
strecken sich auf den Eisengehalt des Hb und sein Sauerstoff¬ 
bind ungsvermögen; über den zweiten, gemeinsam mit Dr. Sieb eck 
ausgeführten Teil soll nächstens berichtet werden. — Nach Voll¬ 
endung dieser Arbeit erschien eine ebenso eingehende wie technisch 
genaue Bearbeitung desselben Gegenstandes von Butterfield. n ) 
Ich hoffe, daß das vorliegende Material dadurch nicht wertlos ge¬ 
worden ist, wenn wir auch zu ähnlichen Schlüssen gelangen. 

Es liegt auf der Hand, daß die Schwierigkeiten der Frage, ob 
das Hb ein einheitlicher Körper ist, in erster Linie technische 
sind; es galt daher mit möglichst zuverlässigen Methoden zu arbeiten. 
Ich habe das Hb mit einem vom Tübinger Institut für physio¬ 
logische Chemie freundlichst zur Verfügung gestellten neueren 
Hüfner-Albrecht’schen Spektrophotometer 12 ) und kolorimetrisch 
tiach Gowers-Haldane bestimmt; die Eisenanalysen wurden 
nach der Neumann’schen jodometrischen Methode mit einigen 
kleinen Modifikationen gemacht. 

Der Gang der Untersuchung war im einzelnen folgender: 

30—50 ccm Blut (durch Venenpunktion oder Aderlaß gewonnen) 
worden durch Schütteln mit Glasperlen defibriniert, filtriert und 10 bis 


1) Zeitscbr. f. klin. Med. Bd. 24 p. 460, 471. 

2) Zeitscbr. f. klin. Med. Bd. 40 p. 266, 275. 

3) Zeitscbr. f. klin. Med. Bd. 39 p. 109. 

4) Archiv f. PhyRiol. 1906 Suppl. p. 110 ff. 

5) Bioehem. Zeitschr. Bd. III p. 1. 

6) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 49 p. 475. 

7) Refer. Folia haematolog. 1905 p. 20. 

8) Zeitschr. f. exper. Pathol. n. Therapie Bd. II p. 435, 450ff. 

9) Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 94 p 426. 

10) Zeitschr. f. exper. Pathol. u. Therapie Bd. 6 p. 433, 438. 

11) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 62 p. 173. 

12) Als Lenchtqnelle diente GasgHihlicht. 
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15 Minuten lang an der Luft zur vollständigen Sättigung mit O« ge* 
schüttelt; 1 ccm wurde in einer passenden Menge von 1 °/ 00 Sodalösung 
gelöst, davon zwei verschiedene Verdünnungen hergestellt zur Photo¬ 
metrie; 20 ccm wurden zu gleichen Teilen in 2 Jenaer Rundkolben ge¬ 
bracht und zur Eisenbestimmung auf nassem Wege verascht. Der Rest 
des Blutes diente zur kolorimetrischen Hb-Bestimmung mit dem Hal- 
dane’schen Hämoglobinometer. — Das Blutserum habe ich in der Regel 
nicht entfernt, da ich mich mehrfach davon überzeugen konnte, daß es 
nur anmeßbare Spuren von Eisen enthält; 30 ccm Serum nach Neu ¬ 
mann verascht gaben nur leichte Rosafärbung mit Rhodankalium. 

Mit dieser Methodik hoffte ich an 3 Fragen herantreten zu 
können, nämlich ob bei verschiedenen Individuen und in ver¬ 
schiedenen pathologischen Zuständen — besonders Blutkrankheiten 

1. die spektralen Eigenschaften des Hb stets die gleichen sind, 

2. der Eisengehalt des Hb und sein Lichtextinktionsvermögen 
im Spektrum parallel gehen, 

3. eine Parallelität zwischen Färbekraft und Lichtextinktion 
besteht. 


I. Spektrales Verhalten. 

Zum besseren Verständnis der Zahlen werte auf Tabelle I und II 
(siehe unten) scheint es mir unumgänglich, die Grundlagen und 
die Methodik der Photometrie in aller Kürze wiederzugeben. 

Mau mißt spektrometrisch die Konzentration einer Farbstofflösung, 
indem man die Abscbwächung bestimmt, welche einfaches Licht beim 
Passieren der Farbstofflösung erleidet. 

Hüfner geht dabei folgendermaßen vor. Ein Bündel paralleler 
weißer Lichtstrahlen tritt durch eine Lösung des zu untersuchenden Farb¬ 
stoffes, und zwar die obere Hälfte des Bündels durch eine Schicht von 
11 mm, die untere Hälfte durch eine Schicht von 1 mm Dicke. Das 
untere Bündel passiert darauf einen polarisierenden Nicol. Durch ein 
Prisma wird dann das gesamte Bündel in ein Spektrum aufgelöst. Wenn 
man nun mit dem Okularfernrohr einen spaltforraigen Ausschnitt des 
Spektrums betrachtet, so erscheint die obere Hälfte des Spaltes dunkel, 
die untere hell, da ja das obere Strahlenbündel durch die um 10 mm 
dickere Farbschicht treten mußte. Zwischen Prisma und Okular be¬ 
findet sich ein zweiter drehbarer analysierender Nicol, der bei Nullstellung 
die Helligkeit nicht ändert. Wird jedoch dieser analysierende Nicol um 
seine sagittale Achse gedreht, so wird nur die untere Hälfte des Spaltes 
dunkel, da sie ja im Gegensatz zur oberen polarisiertes Licht erhält; 
man dreht so lange bis beide Hälften gleich hell erscheinen; das iBt er¬ 
reicht, wenn der analysierende Nicol ebensoviel Licht absorbiert, wie die 
10 mm dicke Schicht des Farbstoffes. Aus dem Drehungswinkel wird 
der sog. „Extinktionskoeffizient 44 ( e ) und daraus die Konzentration des 
Farbstoffes berechnet. 

Der Extinktionskoeffizient e ist das gebräuchliche bequeme Maß der 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über das Hämoglobin in normalen und pathologischen Zuständen. 125 


Lichtabsorption, er ist der Konzentration des Farbstoffes streng pro¬ 
portional. 

Unter versteht man nämlich eine solche Schichtendicke einer 

e 

farbigen Lösung, durch die durchfallendes einfaches Licht auf 1 / 10 seiner 
ursprünglichen Stärke herabgesetzt wird. Nehmen wir eine andere, z. B. 
die doppelte oder dreifache Konzentration, so wird die Hälfte bzw. */ 8 

der Dicke der absorbierenden Schicht genügen, um die gleiche Licht- 

€ 

abschwächung zu bewirken, folglich e doppelt, bzw. dreimal so groß sein. 
e ist also der Konzentration c proportional, oder mathematisch aus¬ 
gedrückt : 

e c* c u 

- = - - = - = A konstant. 

e t* e" 

Die Größe A heißt das Absorptionsverbältnis. Sie ist für jeden 
reinen Farbstoff konstant, aber natürlich nur für Licht von einer be¬ 
stimmten Wellenlänge, also nur für denselben Ausschnitt des Spektrums; 

c 

für einen zweiten Ausschnitt gilt — = A x usw. 

Bezeichnet man den Winkel, um den der analysierende Nicol ge¬ 
dreht werden mußte, um beide Hälften des Spaltes gleich hell zu machen, 
mit a, so ist e = — log cos 2 a.*) 

Der Extinktionskoeffizient 6 kann also jedesmal leicht aus dem Winkel 
a berechnet werden. Das Absorptionsverhältnis A wird ein für allemal 

an einer Lösung von bekannter Konzentration berechnet |A = j; 

kennt man A, so braucht man nur € zu bestimmen, um nach der Formel 
c = e • A die unbekannte Konzentration einer beliebigen Lösung des¬ 
selben Farbstoffes zu berechnen. 

Handelt es sich um Oxyhämoglobin, so bestimmt man nach Hüfner 
die Lichtextinktion am besten in 2 Ausschnitten des Spektrums: 1. in 
der Mittelregion zwischen beiden Absorptionsstreifen des 0 2 - Hb bei 
557—568 fj. Wellenlänge, 2. in der dunkelsten Partie des 2. Absorptions¬ 
streifens (grün) bei 535—546 /li Wellenlänge. Für seinen Apparat be¬ 
rechnete Hüfner da9 Absorptionsverbältnis im 1. Ausschnitt zu 0,002069, 
im 2. zu 0,001312 2 ). Da ich mit Hüfner’s Apparat arbeitete, habe ich 
meinen Bestimmungen dieselben Zahlen zugrunde gelegt; die durch¬ 
schnittlichen Wellenlängen betrugen 564 bzw. 543 ju. 

1) Ist J die Intensität des auffallenden, J' die des austretenden Lichtes, 
d die Schichtdicke, so gilt Jj = J10“* d (Bunsen u. Roscoe); setzt man J = l, 
jind ist d = 1 cm, wie im Hüfner’schen Apparat, so erhält man £ = log ( j ). 

Für linear polarisiertes Licht, dessen Schwingungsrichtung mit dem Haupt¬ 
schnitt eines Nicol den Winkel « bildet, ist J, = cos*«, 

also e == log ( 1 ) — — log cos*«. 

\ cos t aj 

2) 1. c. p. 137. 
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Sind A u. A, die konstanten Absorptionsverhältnisse für zwei 
Spektralregionen (Wellenlängen), e u.«, die zugehörigen Extinktions¬ 
koeffizienten, so ist c = «A = «jAj, weiterhin = « 2 A 2 = «„A, für 

Ae A 

beliebige andere Wellenlängen. Daraus folgt Da — kon- 

Ä | E ^*1 

E 

stant ist, so muß auch also der Quotient der Extinktions¬ 
koeffizienten für die beiden Wellenlängen ebenfalls eine 
konstante Größe sein. Selbstverständlich gilt das nur für 
einen reinen Farbstoff. Haben wir es dagegen mit Verunreinigungen 
(z. B. Methämoglobin) oder Gemischen zu tun, deren Komponenten 
qualitativ verschiedene Lichtabsorption besitzen, so ändert sich der 

Quotient - 1 2 ; jede deutliche Abweichung vom Mittel¬ 
wert des Quotienten beweist — natürlich tadellose Technik 
vorausgesetzt —, daß ein Gemenge von verschiedenen 

Farbstoffen vorliegt. — Es ist also der Quotient fl - von 

größtem Werte, wenn es sich um Fragen der Reinheit eines Farb¬ 
stoffes dreht. 

In weitem Maße hat Hüfner diesen Quotienten benutzt, u. a. 
auch zur gleichzeitigen Bestimmung von 2 Farbstoffen im Blut 
(Hb u. O s -Hb, Methb u. O a -Hb). Für reines Oxy-Hb fand er ihn 
im Mittel = 1,577. Demgegenüber ist von Bohr') eine Inkonstanz 
beobachtet worden; auch F. Müller, Aron, Mohr, Plesch u.a. 1 ) 
fanden von dem Hüfner’schen Mittelwert wesentlich abweichende 
Zahlen, so Aron und Müller im Durchschnitt 1,47 bei Schwan¬ 
kungen von 1,34 bis 1,6 (Kälberblut). 

Die Resultate meiner Bestimmungen sind in Tabelle I und II 
zusamniengestellt. Sie orientieren vor allem über das wichtige 

Verhältnis - 1 . Jeder Wert für e und e, ist berechnet auf Grund 
e 

von 10 einzelnen Ablesungen. Um den subjektiven Fehler nach 
Möglichkeit zu verringern, habe ich stets fünfmal den Nicol von 
hell nach dunkel, fünfmal umgekehrt gedreht, also die Breite der 
Indifferenzzone dadurch auszuschalten gesucht. — Von jedem Blut 
wurden immer 2 verschiedene Verdünnungen hergestellt und ge¬ 
trennte Bestimmungen vorgenommen. Die Breite des Kollimator- 
Spaltes betrug 1 20 mm, der Okularspalt war schmal;*) der Rauch- 

1) 1. c. 

2) Rechte Trommel auf Teilstrich 7,5. 
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glaskeil stand auf 0,7. — Die Ablesungen geschahen in der Breite 
zwischen 50 und 80°. 

Das Material ist chronologisch geordnet und stellt keine 
Auslese dar; weggelassen wurden 5 Fälle, bei denen eine Ver¬ 
schiebung des Rauchglaskeils falsche Resultate bedingt hatte. 15 

spätere Bestimmungen gaben ganz analoge Werte für - 1 -, ich habe 

£ 

sie fortgelassen, um die Tabelle nicht zu groß zu machen. 


Tabelle I. T i e r b 1 u t. 


Art des Blutes 

1. Bestimmung 

2. Bestimmung 

Hb 
g in 
100 
ccm 
Blut 

Bemer¬ 

kungen 

«1 

1 

i £ 

*1 i 

e 


1 • ! 
i 

e 

1. Norm. 

Kaninchen 

0,806 

\ 0,516 

1,56 

0.546 

0,346 1 

1,57 

10,8 


2. Leicht an&m. Hund 

0,857 

! 0,552 

1,55 

0,693 

0.447 

1,55 

11,5 


3. Norm. 

Kaninchen 

1,108 

0,710 

1,56 

0,926 

0,699 

1,55 

14,9 


4. „ 

n 

0,974 

0,617 

1,61 

0,796 

0,505 

1,58 

11,1 

Dass.Tier 

5. Rind 


0,952 

0,613 

1,55 

0,657 

0,430 

1,53 

12,8 


6. Norm. 

Kaninchen 

1,308 

0,814 

1,61 

0,752 

0.474 ! 

1,50 

12,9 


'• » 

n 

1,022 i 

0,673 

1,52 

0,689 

0,429 

1,60') 

13,7 


8. n 

Ti 

0,788 i 

0.508 

1,55 

1,170 

0,748 

1,56 

i 15,5 


9« n 

fl 

1,123 | 

0,714 

1,57 

0,840 

0,534 

1,57 

i 11,2 


10. Gans 


0,982 

0,624 

1,57 

1,320 

0,825 

; i,6o 

13.1 


11. Norm. 

Kaninchen 

0,838 

0,525 

1,5» 

1,129 

0.706 

1,60 

11,1 


12. „ 


1,028 

0,648 

1,5» 

0,879 

0,547 

1,61 

20.9 


13. „ 


0,936 

0,592 

i 1,58 

I 0,794 

0,505 

1,57 

12,5 


14. Gans 


1,074 

10,674 

| 1,5» 

|0,858 

0,543 

1,58 

10,9 



fl 

Durchschnitt von — in allen Versuchen 1,578. 

£ 7 


£ 

Wie aus den Tabellen hervorgeht, ist ' im Durchschnitt von 

28 Bestimmungen an Tierblut 1,578, von 69 Bestimmungen an 
Menschenblut 1,572, also ganz konform den Zahlen von Hüfner 
(1,56—1,58) und von Butterfield (1,58). Die größten Ab¬ 
weichungen vom Durchschnitt betragen auf Tabelle I 4%, auf 
Tabelle II nicht mehr als 3°/ 0 vom Wert; sie sind aber kaum 
größer als die Differenzen von 2 Bestimmungen an derselben Blut¬ 
probe (vgl. Tabelle I Nr. 7 und Tabelle II Nr. 30), wo von quali¬ 
tativen spektralen Unterschieden nicht die Rede sein kann, fallen 
also wohl in den Bereich der Versuchsfehler. Die meisten Zahlen 
kommen übrigens dem Mittelwert viel näher. 


1) Eine dritte Bestimmung von 


t 


ergab 1,56. 
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Tabelle II. Menschenblnt. 


Art des Blutes 


1. Chron. Nephritis 

2. Gesunder 

3. Polyglobulie 

4. Urämie 
6. Chlorose 

6. Myocarditis 

7. Arteriosklerose 

8. Myocarditis und 
Hyperglobulie 

9. Plethora 

10. Sekund. Anämie 

11. Unklare Anämie 

12. Chron. Nephritis 

13. Uuklare Anämie 

14. Gesunder 

15. Chron. Nephritis 
16 Unklare Anämie 
17. Chron. Nephritis 
18 Sekund. Anämie 

19. Chlorose 

20. Leichte Anämie 

21. Gesunder 

22. Sekund. Anämie 

23. Diabetes 

24. Hämolyt. Anämie 
25 Sekund. Anämie 

26. Chlorose 

27. Polyglobulie 

28. Biermer’sche Anämie 

29. Dieselbe 

30. Sekund. Anämie 

31. Myeloide Leukämie 

32. Akute Leukämie 

33. Leukocytose i 

34. Akute Leukämie j 

35. Lymph. Leukämie ( 


1. Bestimmung I 2. Bestimmung 


Hb 
g in 
100 
ccm 
Blut 


0,863 

1,273 

1,203 

0,756 

0,807 

1,291 

0,812 

1,239 


0,oo3 
0.808 
0^61 
l 0,483 
0,504 
0,829 
0,578 
0,803 


1,50 

1.57 

1.58 
1,56 
1,60 
1,55 
1,54 
1,54 


0.966 

0,660 

0,896 

0,588 

0.597 

0,841 

1,051 

0,936 


0,617 I 
0,419 
0,566! 
0,373 i 
0,372 
0,544 I 
0,675 
0,647 I 


1,57 

1.57 

1.58 
1,57 
1,61 

1.54 
1,56 

1.55 


23,0 

16,3 

23.6 

12,8 

17.2 

17.7 

21,0 


Be¬ 

merkungen 


1,049 

0,959 

0,756 

0,816 

0,949 

0.891 

0,931 

0,711 

0,762 

1,100 

0,821 

1,093 

0,965 

1,506 

0,960 

1,049 

1,129 

1.078 

U28 

0,844 

0.868 


0,672 
0,609 
0,472 
0,513 
i 0,592 
0,570 
0,592 
0.451 
0.474 
0,697 
0,530 
I 0,700 
! 0.616 
0'932 
I 0,617 
0,676 
I 0,717 
0,681 
0,724 
0,539 
0,553 


1,081 0,674 
1,262 | 0,800 
0,971 ! 0.620 
1.153 0,735 
1,086 0,696 
1,103 0,708 


1.56 

1.57 
1,60 

1.59 

1.60 

1.56 

1.57 

1.58 
1,61 

1.58 

1.55 

1.56 

1.57 

1.59 

1.56 

1.55 

1.57 

1.58 

1.56 

1.57 

1.57 

1.60 

1.58 
1,57 
1,57 
1,56 
1,56 


0,845 

0,649 

0,694 

0,694 

0,713 

1,082 

0,839 

0,660 

1.216 

0,934 

0.697 

0,905 

0,811 

0,994 

1,128 

0,858 

0,842 

0,881 

0.852 

1,024 

0,792 


0,543 
0,404 
0,431 
0,432 
0,444 ! 
0,687 ! 
0.529 
0;419 
i 0,764 
I 0,599 
! 0,445 
0,577 
j 0,521 
| 0.639 
i 0,717 
i 0,548 
0,529 
; 0,560 
I 0.541 
0,665 1 
0,500 


1,56 

1,61 

1,61 

1,61 

1,60 

1,59 

1,59 

1.58 

1.59 

1.56 

1.57 
1,56 
1,56 

1.56 
1,59 

1.57 
1,59 
1,57 
1,57 
1,54 
1,59 


0,887 

0,835 

0,896 

0,784 


0,834 10,534 1,56 


I 0,564 1,57 

0.536 | 1,56 
0,575 i 1,56 
0,490 1,60 


21,0 

9,6 

7,5 

13.5 

9.4 

17.8 

12,2 

7.4 

12,2 

7.5 

5.6 

10.9 
19,0 

11.9 

19.1 

6.7 
9,0 

10.6 

22.5 

6,6 

8.7 

6,2 

8,4 

10.2 

11.6 

14,4 

6.6 


AlsNaCl-Auf- 

schwemmung 


C | ^ 

Durchschnitt von in allen Versuchen 1.572. 

t 1 


Hieraus scheint mir hervorzugehen, daß alle untersuchten Blut¬ 
proben mit unseren gebräuchlichen Methoden eine gleichartige 
Lichtabsorption aufweisen, daß also vorläufig kein Grund vorliegt, 
wegen spektraler Verschiedenheiten eine Vielheit von Hämoglobinen 
anzunehmen. — Auch in pathologischen Zuständen, besonders bei 
Blutkrankheiten: Chlorose, Biermersehe Anämie, Polyglobulie, 
anderen Anämien und Leukämien bleibt die Lichtabsorption des 
Hb im Spektrum qualitativ die gleiche. 
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II. Lichtextinktion und Eisengehalt. 

Den absoluten Hämoglobingehalt meiner Blutproben berechnete 
ich — wie oben erwähnt — aus den photometrischen Extinktions¬ 
koeffizienten mit Benutzung der H ii f n e r’schen Zahlen für die Ab¬ 
sorptionsverhältnisse der beiden Spektralausschnitte. Jede Hb-Zahl 
ist der Mittelwert von 4 Bestimmungen, da immer 2 verschiedene 
Verdünnungen bearbeitet und in jeder sowohl e als «j bestimmt 
wurden. Die Einzelwerte differierten, wie ich vorausschicken 
möchte, untereinander um nicht mehr als 3°/ 0 , meist weniger. 

Die Eisenbestimmungen wurden, wie gesagt, nach der Neu- 
mann’schen Methode 1 ) gemacht. 

Eine abgemessene Blutmenge wird auf nassem Wege mit einem Ge¬ 
misch von HNO s und H a S0 4 verascht, die Aschenlösung verdünnt, ge¬ 
kocht, mit Zinkphosphat versetzt und mit NH 8 alkalisch gemacht. Der 
ausfallende Niederschlag reißt das Eisen mechanisch mit, wird mehrfach 
mit heißem Wasser gewaschen und in verdünnter HCl gelöst. Dann 
wird wieder mit NH 3 gefällt und verdünnte HCl gerade bis zur Lösung 
des Niederschlages zugesetzt. Nach Hinzufügung von Jodkali wird auf 
60 0 erwärmt, dabei macht das FeCl 8 eine äquivalente Menge Jod frei, 
welches mit Thiosulfat titriert wird. Das Thiosulfat ist auf eine Eisen¬ 
lösung von bekannter Konzentration eingestellt (Näheres bei Neumann). 

Für die Bestimmung kleiner Eisenmengen ist die Neumann’scbe 
Methode fraglos ein großer Fortschritt, doch gelang mir, wenn ich ganz 
nach der Vorschrift vorging, keine gute Titerstellung. Deswegen war 
ich genötigt einige an sich unwesentliche, aber doch praktisch nicht be¬ 
langlose Änderungen vorzunehmen. Hierbei hat Herr Dr. ehern. 0. War- 
bürg mich in liberalster Weise unterstützt. 

1. Erwärmt man die Eisenlösung mit Jodkali im offenen Veraschungs¬ 
kolben auf 60 °, so nimmt mit der Dauer der Erwärmung die ausge- 
schiedene Jodmenge ab, wahrscheinlich durch Verdunstung (deutlicher 
Jodgeruch!). 

Beleg: 

10 ccm Standardeisenlös. + 1 g KJ 8' bei 55° erwärmt — braucht 8,6 ccm Thiosulf. 
n , „ „ „ „ stärker erwärmt „ 8,3 „ 

Dagegen: 

- - „ „ „ „ i.geschloss. Gefäß 5‘ bei 55» „ 8,8 „ 

- n n » fl „ a „ 15' „ 55° „ *,8 fl 

Deswegen brachte ich die saure Eisenlösung stets in ein Pulverglas 
und schloß den Stopfen luftdicht vor dem Erwärmen. 

2. Die Konzentration der Eisenlösung ist nicht gleichgültig für das 
Resultat. 


1) Zeitschr. für physiol. Chemie Bd. 37, Arcli. f. Physiol. 1902 p. 362, ferner 
Hoppe-Seyler-Thierfel der, Handb. d. Physiol. Chem. Analyse, Berlin 1903 
p 399. 
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Beleg: 1 ) 

10 ccm Standardeisenlösung + 100 ccm HjO — brauchen 8,8 ccm Thiosulfat 
10 „ n unverdünnt „ 9,2 „ „ 

Soweit es sieh schätzen ließ, war ich daher bemüht, jedenfalls an* 
nähernd gleichkonzentrierte Lösungen zur Titration zu bringen. 

3. Wenn man den Niederschlag von Zinkphosphat und Eisen beim 
Dekantieren und Waschen stark erwärmt, so gehen beim 2. Waschen 
merkliche, bei den späteren Malen deutliche Eisenmengen ins Titrat über. 
Der so entstehende Verlust ist gering, macht sich aber doch bei der 
Titration bemerkbar. Andererseits soll man auch nicht zu wenig waschen, 
denn die Anwesenheit größerer Mengen (NH 4 ) 2 80 4 verändern das Re¬ 
sultat, wovon man sich leicht überzeugen kann. — Es ist jedenfalls nicht 
ratsam, den Niederschlag längere Zeit in heißem Wasser zu halten und 
mehr als dreimal zu waschen, wie es auch Neu mann selbst angibt. 

Die Fe-Zahlen der untenstehenden Tabelle III sind ohne Be¬ 
rücksichtigung dieser Vorsichtsmaßregel gewonnen; sie sind auf 1 g 
Hb bezogen etwas niedriger und schwanken auch etwas mehr, als die Werte 
der Tabelle V; vielleicht liegt das gerade am allzu energischen Waschen. 

Schaltet man die besprochenen Fehlerquellen aus, so gibt die Neu- 
mann’sche Methode meines Erachtens sehr gute Resultate. Ich habe 
mich mehrfach davon überzeugen können, indem ich eine abgemessene 
Menge der Standardeisenlösung (enthaltend 2.5 g Fe in 10 ccm) ganz 
in derselben Weise, wie die Blutproben, bearbeitete; bei der Schluß- 

12. 

titration wurden dann nur — — — ccm Thiosulfatlösung weniger ver¬ 
braucht, als bei direkter Titration der gleichen, nicht verarbeiteten Eiseu- 
lösung; es geht also bei der Verarbeitung nur sehr wenig Eisen verloren. 

Freilich muß man immer unter gleichen Bedingungen arbeiten; 
speziell auch zur Beschleunigung der Jodausscheidung gleichlang und 
gleichstark erwärmen. Eine 10 Minuten lange Erwärmung genügt in 
der Regel; noch längere Erwärmung verändert den Titer anscheinend 
nicht mehr, wie mir zahlreiche Kontrollversucbe zeigten. — Um ganz 
sicher zu gehen, erwärmte ich stets im Wasserbade bei 55—60° 18 bis 
20 Minuten lang. Dagegen ist es ziemlich gleichgültig, bei welcher Tem¬ 
peratur die Titration gemacht wird. 

Stets habe ich mit Doppelbestiromungen gearbeitet. Wo eine miß¬ 
glückte, ist das in der Tabelle besonders angegeben. Die beiden Werte 
differierten in der Regel um 1—2 °/ 0 ; nur ausnahmsweise kamen Unter¬ 
schiede von 3 — 5 °/ 0 vor. Die Thiosulfatlösung war so gewählt, daß 
8.5—9 ccm — 2,5 mg Fe entsprachen. Nach dem Vorschläge von 
Treadwell 2 ) war Bie nicht mit Ammonkarbonat versetzt und hielt 
sich monatelang ausgezeichnet. 

Die Standard Fe-Lösung stellte ich durch Verdünnung einer von 
Kahlbaum bezogenen Fresenius’schen Eisenchloridlösung her (enth. 
0,1 g Fe in 10 ccm). Zur Sicherheit bestimmte ich den Eisengehalt 

1) Möglicherweise beruht die Differenz auch darauf, daß die Säurekon¬ 
zentration der unverdünnten Standardlösung größer ist (cf. weiter unten). 

2) Lehrbuch der anatyt. Chemie, Leipzig u. Wien 1907 p. 496. 
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dieser gewichteanalytisch — nnd fand fast 2,5 % Fe mehr, als sie eigent¬ 
lich enthalten dürfte. 1 2 ) Alle Resultate der Bluteisenbestimmungen wurden 
dementsprechend umgerechnet. Im übrigen ging ich ganz nach Neu- 
mann’s Vorschriften vor. Sehr wichtig ist es, worauf Neumann 8 ) in 
einer zweiten Publikation aufmerksam macht, darauf zu achten, daß die 
Freisetzung des Jod nicht in einem Säureüberschuß erfolgt. Dazu gebe 
ich folgenden Beleg: 

10 ccm der Standard-Fe-Lös. brauchen 8,7 ccm Thiosulfatlös. 

* * „ „ „ „ + 20 Tropf, verdünnt. HCl (1:3) 9,0 „ n 

n n n n it » “f“ 40 n n n n ® J n „ 

Also je saurer das Medium, nm so mehr Jod wird ausgescbieden. Setzt 
man nach der in der Wärme erfolgten Jodausscheidung 8äure zu, so 
hat das keinen Einfluß auf das Resultat der Titration. — Zur end¬ 
gültigen Auflösung des Zinkphosphatniederscblages habe ich stets tropfen¬ 
weise verdünnte HC! zugesetzt und so jeden Säureüberschuß zu ver¬ 
meiden gesucht. 

Daß sämtliche in Betracht kommenden Reagentien praktisch eisen¬ 
frei waren, ist selbstverständlich. 

Die 3 folgenden Tabellen (III, IV n. V) enthalten die Resultate 
meiner Bestimmungen in chronologischer Reihenfolge. Der 2. Stab 
gibt die photometrisch bestimmten Hb-Zahlen, der 4. Stab die 
bei der Eisentitration verbrauchten Thiosulfatmengen, der 5. den 
Eisengehalt von 10 ccm der Blutprobe und der 6. die auf 1 g Hb 
berechneten Eisenwerte. Einige mißglückte Bestimmungen sind 
fortgelassen, alle übrigen ohne Auswahl angeführt. Die Eisen¬ 
zahlen der Tabelle III sind z. T. aus dem oben angeführten 
Grande nicht einwandsfrei und etwas zu niedrig; daher habe ich 
sie gesondert zusammengestellt. 

Wenn wir zunächst den letzten Stab der Tabellen betrachten, 
so finden wir, daß der Eisengehalt des Hb auf Tabelle III (un¬ 
sicher!) zwischen 0,27 und 0,29%, auf Tabelle IV von 0,28 bis 
0,30 % und auf Tabelle V von 0,29—0,30% schwaukt. Die Diffe¬ 
renz von 0,29—0,30 beträgt 3,3 % vom Wert, fallt also vollkommen 
in den Bereich der Versuchsfehler. Die etwas größeren Schwan¬ 
kungen auf den beiden anderen Tabellen erklären sich wohl durch 


1) Beleg: 25 ccm Fresenins’scher Lösung werden im gewogenen Por¬ 
zellantiegel eingedampft und bis zu konstantem Gewicht geglüht. 

Gewicht des Tiegels -f- Asche 7,7883 
, 7i n 7,4236 


In 25 ccm der Fresenius-Lösung 
0,3647 Fe 2 O s entsprechen 
Es sollen enthalten sein 


0,3647 Fe t Og 
0,2559 Fe 
0,2500 „ 


Differenz 0,0059 Fe 

2) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 43 p. 32. 
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die zur Zeit der Versuche noch nicht ganz ausgebildete Technik, 
beruhen also wohl ebenfalls auf Versuchsfehlern. Es ergibt sich 
daraus der Schluß, daß mit den von mir angewandten Methoden 
sich Schwankungen des Eisengehaltes des Hämoglobins bei ver¬ 
schiedenen pathologischen Zuständen des Menschen und in den 
untersuchten Tierblutarten nicht nachweisen lassen. Sogar das 
Gänseblut zeigt keine Abweichungen von Säugetierhämoglobin im 
Eisengehalt. 

Wenn wir nur die Zahlen der Tabelle V — als die sichersten 
— in Betracht ziehen, so beträgt der Eisengehalt des Hämoglobins 
im Durchschnitt 0,295 °/ 0 . Dieser Wert ist auffallend niedrig und 
bedarf einer Erklärung. 

Die in der Literatur niedergelegten Bestimmungen des Eisen¬ 
gehaltes in rein dargestellten Hb-Präparaten haben sehr differente 
Werte ergeben. So fanden u. a. Lapiqueu. Gilardoni 0,29%. 1 ) 
Zinoffsky u. Jaquet 0,34°/„, 2 3 4 ) Lawrow 0,45—0,49 %. 8 ) 

Wie Lapique u. Gilardoni, 1 ) Nencki u., Sieber, 1 ) 
Bohr 5 6 ) annehmen, beruhen diese Differenzen darauf, daß die Au¬ 
toren ihre Hb-Präparate auf verschiedene Weise darstellten, also 
nicht das gleiche Material untersuchten. 

Butterfield 8 ) arbeitete mit ausgezeichneten Methoden an Hb- 
Präparaten und nativem Blut und erhielt übereinstimmend etwa 
0,34 °/ 0 Fe. Ich glaube, daß sich meine erheblich niedrigeren Werte 
auf folgende Weise erklären lassen. Da es mir auf die Frage der 
Konstanz des Fe-Gehalts des Hb und nicht auf seine absolute 
Größe ankam, verzichtete ich auf eine Berechnung des Absorp¬ 
tionsverhältnisses meines Spektrophotometers, sondern benutzte den 
von Hüfner für den Apparat bestimmten Wert (A =- 0,002069, 
Aj = 0,001312). Außerdem glaubte ich nicht imstande zu sein, ein 
konstantes reines Hb-Präparat, das ja zur Berechnung von A er¬ 
forderlich ist, darzustellen. Für seinen Apparat berechnete Butter¬ 
field A = 0,00187. Dieser Wert ist um etwa 10°/ o kleiner als der 
H ü fn e rische, und nur um wenig mehr übertreffen Butterfield’s 
Eisenzahlen die meinigen. Wenn ich meinen Werten das Butter¬ 
fiel d’sche Absorptionsverhältnis zugrunde lege, so kommt 0,325 mg 

1) Comptes rend. de l'Acad. d. Sc. t. 130 p. 1333, cit. nach Bohr. 

2) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 10 u. 14. 

3) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 26 p. 343. 

4) Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 18 p. 421. 422. 

5) Nagel’s Handb. Bd. I p. 97. 

6) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 62. 
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Fe auf 1 g Hb, also fast genau soviel wie bei Butterfield. Wie 
dem auch sei, jedenfalls bin ich Überzeugt, daß der relativ niedrige 
Eisenwert auf der relativen Höhe der Hb-Zahlen beruht 

III. Lichtextinktion und Färbekraft 

Die Färbekraft wurde mit dem Haldane-Gowers’schen 
Hämoglobinometer bestimmt. Die Methode unterscheidet sich von 
den üblichen klinischen nur dadurch, daß das Hb der Blutprobe 
in CO—Hb verwandelt und mit einer Standardlösung von CO—Hb 
verglichen wird. Jedesmal bestimmte ich bei steigender Ver¬ 
dünnung den Beginn und das Ende der Farbengleichheit und nahm 
das Mittel; alle in den Tabellen III, IV und V angeführten Zahlen 
sind Durchschnitte von Doppelbestimmungen. 

Im 3. Stab der Tabellen ist angegeben, wieviel Gramm Hb nach 
Hüfner auf 100% nach Haldane kommen, oder mit anderen 
Worten, das Verhältnis der photometrischen und kolorimetrischen 
Hb-Zahlen. Wie ersichtlich ist dieses Verhältnis anscheinend nicht 
konstant, sondern schwankt innerhalb recht weiter Grenzen, in 
maximo um etwa 15%, wenn auch die meisten Zahlen dem Mittel¬ 
werte viel näher kommen. 

Es fragt sich, worauf diese Differenzen beruhen. Der sub¬ 
jektive Fehler der kolorimetrischen Methode ist viel geringer; die 
Doppelbestimmungen wichen nur um wenige Prozente voneinander 
ab, ebenso die zur Kontrolle mehrfach unabhängig voneinander ge¬ 
machten Bestimmungen zweier Beobachter. 

Wohl aber müssen folgende objektive Fehlerquellen berück¬ 
sichtigt werden: 

1. Die Standardlösung blaßt allmählich ab, wenn auch weniger 
stark (merklich in 8—12 Monaten), als die des Sahli’schen Hämo¬ 
meters. 

2. Die Eigenfarbe des Serums stört bei der Spektrophotometrie 
nicht wesentlich, weil ihr Absorptionsmaximum im Spektrum nicht 
mit dem des Hb zusammenfällt. Wohl aber mag sie bei der Kolori- 
metrie störend in Betracht kommen, besonders bei Anämien (viel 
Serum, wenig Hb). 

3. Wenn Leuchtgas durch die Blutlösung zur Sättigung mit CO 

geleitet wird, so trübt sich die Lösung zuweilen — nach meiner 
Erfahrung besonders bei Chlorosen. — Auch milchig-trübes Serum 
kommt vor. Eine trübe Lösung läßt sich aber mit einer klaren 
kolorimetriscb natürlich nicht exakt vergleichen. • 

Dementsprechend differieren auch die Resultate viel weniger 
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wenn statt des ganzen Blutes nur die abzentrifugierten Blut¬ 
körperchen zur kolorimetrischen Bestimmung verwandt werden 
(vgl. die letzten Versuchsnummern auf Tabelle V). 

Aus den angeführten Gründen glaube ich nicht, daß aus meinen 
Zahlen auf eine Divergenz von Lichtextinktion und Färbekraft des 
Blutfarbstoffs geschlossen werden darf. Sie lassen vielmehr die 
relative Unsicherheit kolorimetrischer Hb-Bestimmungen erkennen. 

Zusammenfassend möchte ich als Resultat dieser Mitteilung 1 
hervorheben, daß bei den angewandten Methoden das Blut des ge¬ 
sunden und kranken Menschen und das der untersuchten Warm¬ 
blüter 

1. eine gleichartige Lichtextinktion im Spektrum zeigte, 

2. pro Gramm Hämoglobin den gleichen Eisengehalt hatte, 

. 3. keine derartigen Divergenzen der Färbekraft und des Licht¬ 
extinktionsvermögens aufwies, daß daraus eine Ungleichartigkeit 
des Hämoglobins gefolgert werden könnte. 

Diese Resultate stimmen aufs beste mit den Schlüssen überein, 
die Butterfield aus seinen kürzlich veröffentlichten Unter¬ 
suchungen zieht. 
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Aus der medizinischen Klinik in Tübingen 
Direktor: Prof. Dr. von Romberg. 

Experimentelle Untersuchungen über die Bedeutung der 
mechanischen Theorie der nephritischen Blut¬ 
drucksteigerung. 

Von 

Dr. med. Walter Alwens, 

ehemal. Assistenzarzt der Klinik, 

jetzt Sekundararzt der med. Klinik des städt Krankenhauses zu Frankfurt a. M. 

(Mit 6 Kurven.) 

Wir kennen zur Erklärung des Zustandekommens der Blut- 
drucksteigerung und Herzhypertrophie bei chronisch-interstitieller 
Nephritis im. wesentlichen zwei Theorien. Während die eine in 
irgendwelchen toxischen im Körper retinierten Substanzen die 
Ursache der Hypertension sieht, will die mechanische Theorie in 
der Einengung der Nierenstrombahn, wie sie durch Verödung einer 
mehr miudergroßen Anzahl von Glomeruli hervorgerufen wird, den 
Grund der Blutdrucksteigerung suchen. Die vorliegenden Unter¬ 
suchungen sollen dazu dienen, die Bedeutung der mechanischen 
Theorie näher zu beleuchten. Es kann nicht Aufgabe dieser Arbeit 
sein, die ganze große Literatur, welche über diese Dinge im Laufe 
der Jahre sich angesammelt hat, erschöpfend zu besprechen. Ich 
verweise zur genauen Orientierung auf die ausführlichen Zusammen¬ 
stellungen von Zander (1) und Päßler(2). Nur die wichtigsten 
Daten, welche sich auf die mechanische Theorie beziehen, sollen 
hier, da sie zum Verständnis meiner Experimente notwendig sind, 
in Erinnerung gebracht werden. 

Der Vater der mechanischen Theorie ist Traube (8). Er gab 
die Deutung seiner Theorie, indem er sagte: „Die Nierenschrumpfung 
wirkt einmal verkleinernd auf die Flüssigkeitsmenge, welche dem 
Aortensystem zur Bildung des Harnsekrets entzogen wird und zweitens 
verringert sie die Blutmenge, welche in einer gegebenen Zeit aus dem 
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Arterien- in das Venensystem überfließt. Hierdurch wird die mittlere 
Spannung des Aortensystems gesteigert und dem Herzen erwachsen 
dadurch abnorme Widerstände.“ Gegen die Annahme, daß durch Ver¬ 
mehrung der Gesaratflüssigkeitsmenge eine Drucksteigerung zustande 
kommen müsse, ist schon vor langer Zeit geltend gemacht worden, 
daß gerade bei den chronischen Fällen von Granularatrophie der 
Nieren, welche mit exquisiter Blutdrucksteigerung und Herzhyper¬ 
trophie einhergehen, nicht eine Verminderung, sondern im Gegenteil 
eine Vermehrung des Harnvolumens beobachtet wird. Desgleichen 
konnten Cohn heim und Licht heim (4) den Nachweis führen, 
daß auch die stärkste hydrämische Plethora den Blutdruck nicht 
über die normalen Werte zu steigern vermag. Der Behauptung, 
daß infolge der abnormen Widerstände in den geschrumpften 
Nieren die Drucksteigerung im Aortensystem entstehen müsse, wurde 
entgegengehalten, daß der Kreislauf auf wesentlich bedeutendere 
Widerstandserhöhung in anderen Organen nicht mit Blutdruck¬ 
steigerung reagiere. C o h n h e i m (5) hat deshalb die T r a u b e ’sche 
Theorie modifiziert. Er legt bei seiner Erklärung das Haupt¬ 
gewicht auf das Mißverhältnis zwischen der unveränderten Zufuhr 
des Blutes und den abnormen Widerständen in den Nieren. Da 
die Weite der kleinen Renalarterien und damit die Menge des in 
die Nieren in der Zeiteinheit einströmenden Blutes die gleiche 
bleibt, sofern der Gehalt des Blutes an harnfähigen Substanzen sich 
nicht ändert — und dies setzt Cohnheim voraus — so muß die 
Zunahme der arteriellen Spannung die notwendige Folge der hinter 
den kleinen Arterien in die Nierenzirkulation eingeschalteten 
Widerstände sein. Zur Erklärung des kausalen Zusammenhangs 
zwischen Nierenerkrankung und Herzaffektion hat man dann das 
Tierexperiment herangezogen. Aus den in diesem Sinne angestellten 
Versuchen geht hervor, daß weder einseitige Nierenexstirpation 
noch eine durch zeitweilige Abklemmung der Renalarterien herbei» 
geführte Atrophie einer Niere Blutdrucksteigerung und Herzhyper¬ 
trophie hervorzubringen vermögen. Durch den Tierversuch in 
dieser Form war also die Abhängigkeit der Herzhypertrophie von 
dem Nierenleiden nicht zu beweisen. Thoma (6), der an gesunden 
und kranken Nieren Durchströmungsversuche angestellt hat, fand 
für die chronisch-interstitielle Nephritis die Durchflußmenge und 
Stromgeschwindigkeit des Blutes in den Arterien und Arterieu- 
zweigen der Niere erheblich vermindert, den Druck dagegen er¬ 
höht, vorausgesetzt, daß die Aortenspannung im Versuche auch nur 
annähernd die Höhe der normalen erreichte. Der Grund für diese 
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Zirkulationsstörung ist nach Thoma in der beträchtlichen Ver¬ 
kleinerung der Kapillarbahnen im Nierenkreislauf zu suchen. Daß 
diese von Thoma betonte Verkleinerung der Kapillarbahnen der 
Niere bei chronisch-interstitieller Nephritis imstande sei den 
arteriellen Druck |zu erhöhen, wurde angezweifelt, da Ludwig 
und Thiry (7) experimentell nachgewiesen batten, daß Ligatur 
beider Nierenarterien den Blutdruck nicht steigerte. Cohn heim 
zerstreute jedoch die Bedenken, die sich aus dieser Beobachtung 
ergaben, indem er meinte, der Organismus könne sich hier mit 
Leichtigkeit des überflüssigen Blutquantums entledigen, und dadurch 
komme es nicht zu einem Mißverhältnis zwischen unveränderter 
Blutzufuhr und abnormem Widerstand in den Nieren; dieses aber spiele 
beim Zustandekommen der Blutdrucksteigerung die wesentlichste 
Rolle. Katzenstein (8) konnte die Beobachtung Ludwig’s be¬ 
stätigen. Er suchte durch seine Versuche zu beweisen, daß Total¬ 
unterbindung beider Nierenarterien einerseits, und Vermehrung der 
Widerstände im Nierenkreislauf, während derselbe im Zusammen¬ 
hang mit dem übrigen Körperkreislauf bleibt, andererseits eine ganz 
verschiedene Wirkung auf den allgemeinen Blutdruck haben. 

Katzenstein findet bei längerdauernder Abschnürung des Nieren- 
stiels and nacbberiger Lösung der Ligatur Blutdrucksteigerungen bis zu 
30 mm Hg. Er spricht von einer Thrombosierung der kleinen Nieren¬ 
gefäße als Folge der langdauernden Abschnürung, ohne dieselbe jedoch 
irgendwie zu beweisen. Auf p. 337 seiner Arbeit sagt Katzenstein 
wörtlich: „Da Thoma bei seinen Durchströmungsversuchen bei chronisch¬ 
interstitieller Nephritis eine wesentliche Vermehrung der Widerstände im 
Nierengefäßbezirke nachweisen konnte, und da ich im vorhergehenden bei 
künstlicher Erhöhung der Strömungswiderstände in den Nieren bei gesunden 
Tieren eine Erhöhung der Herztätigkeit und Vermehrung des Blutdruckes 
gefunden habe, so dürfte damit das Entstehen der Hypertrophie des linken 
Ventrikels bei chronisch-interstitieller Nephritis und auch sonstigen Er¬ 
krankungen der Nieren, bei denen eine Vermehrung der Strömungswider¬ 
stände entsteht, vollkommen erklärt sein." 

Es scheint mir, als ob die Beweiskraft dieser Ausführungen 
zur vollkommenen Erklärung der Entstehung der Blutdruck¬ 
steigerung und Herzhypertrophie bei Nephritis nicht ganz aus¬ 
reichen wollte. Ich habe die Katzenstein’schen Versuche mit 
derselben Versnchsanordnung an Katzen nachgeprüft und in keinem 
Falle seine Befunde bestätigen können. Aus neuester Zeit müssen 
noch die Versuche von Päßler (9), welche er im Verein mit 
Heineke ausgeführt hat, genannt werden. Bei Hunden, denen 
durch Operation soviel Nierensubstanz, als sich mit einem längeren 
Fortbestand des Lebens verträgt, entfernt worden war, fanden 
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P ä ß 1 e r und H e i n e k e Herzhypertrophie und Blutdrucksteigerung. 
Sie machen hierfür den bloßen Ausfall eines großen Teils der ge¬ 
samten Nierensubstanz verantwortlich. Die Blutdrucksteigerung 
trat aber erst dann auf, wenn die zurückbleibende Niere so weit 
verkleinert war, daß sie ihre Ausscheidungstätigkeit nur noch un¬ 
vollkommen erfüllen konnte. Bei Kaninchen konnte bislang unter 
Anwendung einer vollkommeneren Technik, welche Schlayer(lO) 
in einem im medizinisch-naturwissenschaftlichen Verein in Tübingen 
gehaltenen Vortrag publiziert hat, eine Analogie zu den Ergebnissen 
Päßler’s nicht gefunden werden. 

Trotz hochgradigster Schrumpfung der Nieren traten keine Erschei¬ 
nungen von seiten des Kreislaufes entsprechend den bei 8chrumpfoieren 
bekannten auf, sondern die Tiere gingen unter den Erscheinungen der 
Niereninsnfficienz langsam zugrunde. Es wird weiteren Versuchen über¬ 
lassen sein, zu erforschen, ob beim Hunde die Verhältnisse anders liegen, 
als beim Kaninchen. 

Die Päßler’schen Versuche bringen naturgemäß für die 
mechanische Theorie keine Entscheidung, da der Autor selbst 
die Frage offen läßt, ob es ein mechanisches oder chemisches 
Moment ist, das diese Herzhypertrophie und Blutdrucksteigerung 
zustande kommen läßt. 

Es lag demnach die Aufgabe vor, ausgehend von den bisherigen 
Vorstellungen mechanischer Art die mechanische Theorie des Zu¬ 
standekommens der nephritischen Blutdrucksteigerung mit neueren 
Hilfsmitteln näher zu untersuchen. 

Zugrunde war die Vorstellung Cohnheim’s zu legen, daß 
das Maßgebende für die Entstehung der Drucksteigerung in dem 
Mißverhältnis zwischen unveränderter Blutzufuhr und den abnormen 
Widerständen in der Niere liege. Danach mußte eine Möglichkeit 
gefunden werden, physikalische Verhältnisse, die diesen Vorstellungen 
entsprachen, durch experimentellen Eingriff an der Niere akut zu 
schaffen. Es war eine Methode zu konstruieren, die im Tier¬ 
experiment eine Behinderung des Durchflusses für das Nierenblut 
(abnormer Widerstand Cohnheim’s) zusammen mit einer Erhöhung 
des Druckes im Nierengefäßsystem hervorzurufen geeignet war. Eine 
solche fand sich in der gleichmäßigen Kompression der Nieren, 
die ich, einem Versuchsplane Schlayer’s folgend, hierzu in An¬ 
wendung brachte. 

T e c h n i k. 

Eine gleichmäßige Kompression der Nieren wurde dadurch erzielt, 
daß mit starken Gummimembranen luftdicht bespannte Cohnheim- 
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R o y’sche Onkometer an beide Nieren angelegt wurden. Von den Onko¬ 
metern aus führte eine Schlauchleitung zu einem Quecksilberroanoiueter, 
dessen Schwimmer die Höhe des in den Onkometern herrschenden Druckes, 
also die Stärke der Kompression auf dem Kymographion aufzeichnete. 
Oleicbzeitig wurde der Blutdruck in der Arteria carotis sinistra endständig 
geschrieben. Als Versuchstiere dienten in der großen Mehrzahl der Fälle 
Katzen, in einigen wenigen Kaninchen. Zur Narkose wurde ursprünglich 
eine Mischung von TJrethan und Morphium, später Urethan allein ange¬ 
wendet. 

Es war notwendig zu wissen, welchen Einfluß diese Art von 
Kompression der Nieren auf den Nierenkreislauf hat. Eine Kom¬ 
pression des Nierenstiels fand selbst bei stärkerem Druck nicht 
statt, wie der Augenschein während Ausübung des Druckes lehrte. 
Der Zufluß zur Niere bleibt also unbeeinträchtigt. Dagegen konnte 
der Beweis erbracht werden, daß in der Tat durch diese Versuchs¬ 
anordnung eine Behinderung des Durchflusses des Nierenblutes und 
eine Vermehrung des Widerstandes mit Druckerhöhung im Nieren- 
gefäßbezirke gesetzt wurde. 

Zu diesem Zwecke wurde in die Vena cava inferior dicht unterhalb 
des Eintrittes der Nierenvenen eine Kanüle eingebunden, durch die das 
Blut in eine mit Hirudin beschickte fein graduierte Pipette eiuströmen 
konnte. Mit der 1 / 6 Sekunden-Stoppuhr konnte dann die Ausflußzeit des 
Nierenvenenblutes, nachdem die Vena cava inferior dicht oberhalb des 
Eintrittes der Nierenvene abgeklemmt worden war, bestimmt werden. 

Es ergab sich in wiederholten Versuchen gleichmäßig, daß die 
Kompression der Nieren nach der oben angegebenen Methode eine 
Verlangsamung des Ausflusses des Nierenvenenblutes zur Folge 
hatte, wie ja zu erwarten. Die Wiedergabe eines Versuches möge 
dies illustrieren. 



0.1 ccm der 
Pipette wer¬ 
den durch¬ 
laufen in 

Höbe des auf 
die Nieren 
ausgeübten 
Druckes 
inm Hg 

Blutdruck 
• mm Hg 

Vor der Kompression ' 

4 Sekunden 

0 

130 

Während der Kompression j 

1(5 

130 

138 


40 „ 

1 HO 

138 


B6 n 

130 

138 


Nach der Kompression ; Allmählich zu 0 1H0 

1 4 Sekunden 
zurück- 
kehrend 

I 

Je länger die Kompression dauert, desto langsamer fließt suk- 
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zessive das Nierenvenenblat aas; nach Aassetzen der Kompression 
kehrt es im umgekehrten Sinne allmählich wieder za dem Werte vor 
der Kompression zurück. 

Damit ist bewiesen, daß die Kompression eine stetig zunehmende 
Erschwerung der Durchblutung der Nieren bedingt. Die Erschwe¬ 
rung beginnt mit Behinderung des Venenabflusses durch Kom¬ 
pression der leicht zusammendrückbaren Venen, bei entsprechender 
Höhe des ausgeübten Druckes werden auch die Kapillaren und die 
zuführenden Arterien zusammengedrückt werden müssen. Da die 
Niere sich infolge des Außendruckes nicht ausdehnen kann, so muß 
der erhöhte Venendruck sich gleichmäßig in der Niere verteilen, 
also sich bis in die Kapillaren fortpflanzen. Dadurch wird auch 
in diesen ein erhöhter Druck erzielt werden. Wir haben demnach 
eine mechanische Veränderung im Nierenkreislauf vor uns, welche 
derjenigen entspricht, die Cohn heim als maßgebend für das Zu¬ 
standekommen der Blutdrucksteigerung bei chronisch-interstitieller 
Nephritis bezeichnet hat: bei unbehindertem Zufluß Durchströmungs¬ 
hindernis und Druckerhöhung in den Gefäßen. Traf die Voraus¬ 
setzung Cohnheim’s zu, so konnte man erwarten, auch in meinen 
Versuchen eine allgemeine Blutdrucksteigerung auftreten zu sehen. 
Und in der Tat ist dies der Fall. 

In 30 Versuchen konnte sowohl bei der Katze wie 
beim Kaninchen jedesmal mit dem Einsetzen derNie- 
renkompression ein Ansteigen des Blutdruckes, beim 
Aussetzen der Kompression ein Abfallen desselben 
beobachtet werden, der sich dann alsbald wieder auf 
die Norm einstellte. Die Blutdrucksteigerung hielt 
sich während der ganzen Dauer der Kompression als 
gleichmäßige Erhebung in Form eines Plateaus mit 
steilem senkrechten Anstieg und ebensolchem Abfall. 
Die Blutdrucksteigerung, welche durch diese Kompression der Nieren 
erzielt wurde, betrug im Maximum ca. 20-26 mm Hg. Die Steige¬ 
rung bleibt bestehen, solange die Kompression dauert; selbst w r enn 
sie auf 15 Minuten ausgedehnt wird, ändert sich dies nicht. Im 
allgemeinen betrug die Dauer der angewandten Kompression in 
meinen Versuchen ca. 6—8 Minuten oder kürzer. Nachfolgende 
Versuche sollen das oben geschilderte Verhalten des Blutdruckes 
unter dem Einfluß der Kompression illustrieren. 

Versuch 1. 

Gesunde Katze, 3000 g, wird mit Urethan 20 ccm einer 25 °/ 0 igen 
Lösung und 1 ccm einer 2 °/ ü igen Alorphiumlösung narkotisiert. Nach- 
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dem der Blutdruck einige Zeit in gleicher Höhe sich gehalten hat, werden 
beide Nieren unter einen Druck von 110 mm Hg gesetzt. 


1 

z< 

Std. 

äit 

_ - 1 

Min. 

1 

Auf die 
Nieren aus¬ 
geübter 
Druck mm Hg 

Blutdruck 
mm Hg 

Beginn 

4 

15 

0 

106 

Kompression von 

4 

20-23 

110 

120 


4 

24 

0 

106 


Kurve 1 gibt eine der erhaltenen Druckkurven wieder. 1 ) 


Kurve 1. 


Blutdruck. 


Kompres- 
ftioDütkurve 
in mm Hg 
Z«i Schrei¬ 
bung 


Abüciase 



Katze. Zweimalige Kompression beider Nieren (von A bis B u. C bis Dj; Marke 
der Kompression 10U resp. 120 nun Hg. 


Versuch 2. 

Katze Nr. 45. Anordnung wie in Versuch 1. Zeigt das Verhalten 
des Druckes bei sehr langdauernder Kompression der Nieren. 

1) Die Kompressionskurve zeigt Anfang und Ende, sowie die Höhe der 
Kompression. 
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Zeit 

r ~ 

Std. 1 Min. 

1 

Anf die 
Nieren aus- 
geübter 
Druck mm Hg 

Blutdruck 
mm Hg 

Beginn 

5 

00 

o ! 

102 

Kompression von 

5 

04—20 

160 

! 126 

i 

5 

21 

. 

0 

i 

102 


Wurde nur eine Niere komprimiert, so trat etwa eine halb 
so hohe Blutdrucksteigerung ein, als wenn beide Nieren komprimiert 
worden wären. 


Versuch 3 (Tier 62). 



Zeit 

; Auf die 

I Nieren aus- 

Blutdruck 

Std. 

: Min. 

1 

geübter 
Druck mm Hg 

mm Hg 

Beginn 

4 

00 

t 

0 

76 

Kompression beider Nieren von 

4 

02-03 

! 130 

84 


4 

i 04 

0 

76 

Kompression der rechten Niere von 

4 

05-06 

130 

80 


4 

07 

0 

76 


Kurve 2 zeigt das Verhalten des Druckes bei Kompression 
nur einer Niere. 

Die absolute Höhe des auf die Nieren ausgeübten Druckes war 
ohne wesentlichen Einfluß auf die Höhe der Drucksteigerung. Der 
auf die Nieren ausgeübte Druck betrug im allgemeinen 95 bis 100 
und 130 bis 135 mm Hg. Bei Druck = 130 bis 135 mm Hg pflegte 
die Blutdrucksteigerung durchschnittlich größer auszufallen als bei 
einer Kompression von 95 bis 100 mm Hg. Doch ging die Blutdruck- 
zunahme nicht immer genau proportional der Höhe des ausgeübten 
Druckes. 

Es fragt sich nun. wie soll man sich das Zustandekommen 
dieser Drucksteigerung erklären. 8ind es iu der Tat die von 
Cohn heim angegebenen Momente, welche sie hervorrnfen, oder 
wirken andere Einflüsse mit? Ehe man sich für die erstere Er¬ 
klärung entscheiden kann, müssen zuvor alle anderen Möglichkeiten 
der Entstehung untersucht und ausgeschaltet sein. 
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Knrve 2. 


Blutdruck 


Nieren- 
kompres- 
sionakurve 
Zeitachrei* 
bung 


Ahscisse 



Katze. Einfluß der Kompression einer Niere auf den Blutdruck (von A bis B). 


Die erste und nächstliegende ist die, daß es sich um einen 
einfachen sensiblen Reiz handelt, der von den komprimierten Nieren 
aasgeht. Dafür scheint zu sprechen, daß nicht bloß die allseitige 
gleichmäßige Kompression der Nieren im Onkometer, sondern auch 
die einfache manuelle genügt, um beträchtliche Drucksteigerungen 
zu erzeugen, in einem Fall 40 mm, im anderen sogar 64 mm Hg. 
Nicht recht vereinen läßt sich jedoch mit der Annahme eines sen¬ 
siblen Reizes die eigentümliche Persistenz der Drucksteigerung, 
solange die Kompression dauert, ihr sofortiges maximales Einsetzen 
und ihr ebenso promptes Abfällen mit Beginn und Aufhören der 
Kompression. 

Es wurde zunächst untersucht, inwieweit sensible Reflex¬ 
wirkung bei der Drucksteigerung mitspielen kann. Um sie aus¬ 
zuschließen, wurden zwei Wege beschritten. Einmal wurde die 
Niere entnervt, also ihre nervösen Verbindungen mit dem Gesamt¬ 
organismus nach Möglichkeit unterbrochen. Dies geschah nach 
dem Vorgang von Bayliss (11) durch Pinselungen des Nieren¬ 
stiels mit Phenol. Außerdem wurde in mehreren Versuchen auch 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 10 




Difitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 









146 


Alwbns 


noch die Nierenkapsel abgezogen. Zum Nachweis, daß die Isolierung 
der Niere gelungen war, bediente ich mich der Plethysmographie 
des entnervten Organs. Beim normalen Tier nimmt das Nieren- 
volum bei steigendem Blutdruck stark ab, wenn ein starker sen¬ 
sibler Reiz oder Erstickung an dem Tier ausgeübt wird. Ist! aber 
die Niere gut enerviert, so gibt ihr Volum dem gesteigerten Blut¬ 
druck nach, es nimmt entsprechend der Blutdrucksteigerung zu. 

Es sei hier angefügt, daß zur Oukometrie der Katzenniere die Prä¬ 
paration derst-lben viel vorsichtiger vorgenommen werden muß, als dies 
beim Kaninchen notwendig erscheint. Wurde die Katzenniere nur durch 
2 seitlich vom Hilus in die umgeltende Fettkapsel angelegte Entspannungs¬ 
schnitte frei präpariert und dann ins Onkometer eingelegt, so zeigte sie 
dasselbe Verhalten wie die Kaninchenniere. Hingegen konnte bei voll¬ 
kommener Entfernung der Fettkapsel der Nieren in verschiedenen Ver¬ 
suchen ein Verhalten des Nierenvolumens konstatiert werden, das dem der 
entnervten Niere entsprach. Offenbar genügt in einzelnen Fällen'schon 
das Freipräparieren der Nieren und das Abziehen der meist sehr fest¬ 
haftenden Fettkapsel, um die Entnervung herbeizuführen. 

In 6 Versuchen zeigte sich bei der entnervten Niere dieselbe 
deutliche Blutdrucksteigerung nach Nierenkompression, wie bei der 
intakten Niere. In einem Versuch war die Blutdrucksteigerung 
nicht deutlich ausgeprägt. Der Blutdruck war infolge der Ope¬ 
ration und eines starken Blutverlustes während derselben beträcht¬ 
lich gesunken. In einem Versuche kam erst bei der 3. oder 4. 
Wiederholung der Nierenkompression nach Pinselung des Stiels 
die Blutdrucksteigerung wieder zum Vorschein. Nach diesen Ver¬ 
suchsergebnissen ist man berechtigt zu sagen, daß Entnervung der 
Niere keinen Einfluß auf den Ausfall der Blutdrucksteigerung hat. 
Als Beispiel eines Versuches an der entnervten Niere das nach¬ 
folgende Protokoll: 


Versuch 3 (Tier 4fi). 



Zeit 

Std. Min. 

Auf die Nieren aus- 
geübter Druck in 
mm Hg. Nierenstiel 
mit konz. Karbolsäure 
gepiuselt 

Blutdruck 
mm Hg 

Beginn 

5 

00 

0 

94 

Kompression von 

5 

I 25—29 

90 

104 


5 

30 

I 0 

94 


Trotz aller Vorsichtsmaßregeln wäre es doch denkbar, daß 
unsere Kriterien für die Entnervung nicht fein genug sind, und 
daß doch noch eine sensible Verbindung zwischen Niere und den 
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zentralen Vasomotoren besteht. Um das mit Sicherheit auszu- 
»chließen, würden die Nervi splanchnici und die Medolla. oblongata 
durchschnitten. 

Die Nervi splanchnici wurden nicht allein an ihren Durch¬ 
trittstellen durch das Zwerchfell aufgesucht und durchschnitten, 
sondern in der Weise ausgeschaltet, daß beide Nebennieren voll¬ 
ständig isoliert wurden, um etwaige von den Nebennieren selbst 
zu den Nieren führende Nervenäste noch zu eliminieren. Wenn 
die Durchschneidung der Nervi splanchnici rite erfolgt war, trat 
beim Einsetzen einer kurzdauernden 30 Sekunden anhaltenden Er¬ 
stickung eine Blutdrucksteigerung nicht mehr ein. Der Blutdruck 
wurde aber durch die Nierenkompression nach wie vor in die 
Höhe getrieben. In 7 Versuchen kam es nach Splanch- 
nicusdurchschneidung resp. - Ausschaltung bei Nieren¬ 
kompression noch zur Blutdrucksteigerung. 


Die beiden folgenden Versuche und Kurve 3 illustrieren das 
Gesagte: 


Versuch 4 (Tier 65). 


! Zeit 

! 

Auf die 
Nieren aus- 

Blutdruck 

Std. 

I 1 

Min. | 

i : 

; geübter 
Druck mm Hg 

mm Hg 

,1 

Beginn 3 

1 

t .0 

0 

i 

144 

Splanchnieus-Durch- | 3 

schneidung 

30 

0 

54 

Kompression von 3 i 

3 

35—37 

135 

«2 

38 

0 

1 

54 


Versuch 5 (Tier 50). 



Zeit 

Std. Min. 

Auf die 
Nieren aua- 
geiibter 
Druck mm Hg 

Blutdruck 
mm Hg 

Beginn 

4 

00 

° ! 

178 

Splancbnicus-Dhrch- 
schneiduug ■ 

4 

30 

o j 

I 

54 

Kompression von 

4 

35-37 

130 

58 

4 

38 

0 ! 

54 


10- 
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Kurve 3. 


Blutdruck 


Nieren¬ 

kompres¬ 

sionskurve 


Abscisse 

Katze. Bliudruckhteigerung durch Kompression beider Nieren (Von A bis B) nach 
vorausgegangener Splauchnicusdurchschneidung. 

Die Oblongata wurde in der üblichen Weise durchschnitten. 
Von der vollständigen Durchtrennung überzeugte ich mich stets 
durch die Autopsie. Nach ihrer Durchselmeidung sank der Blut¬ 
druck entsprechend ab, die Versuchstiere waren künstlich respiriert. 
In 4 einwandfrei gelungenen Versuchen kam es nach 
Kompression der Nieren noch zur Blutdrucksteige¬ 
rung, die natürlich entsprechend dem bedeutend gesunkenen Blut¬ 
druck niederer ausfiel. In einem Versuch war die Blutdrucksteige¬ 
rung sehr gering, in 6 Versuchen, in denen der Blutdruck im An¬ 
schluß an den Eingriff infolge starker Blutung dermaßen tief 
gesunken war, daß eine Reaktion nicht mehr, erwartet werden 
konnte, blieb die Blutdrucksteigerung aus. 1 ) Demnach kam trotz 

1) Sowohl nach Dnrchschncidung der Oblongata wie nach der der Splanchnici 
sah ich in einer Anzahl von Versuchen keine DrucksteigeruDg mehr. Es ist 
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der Oblongatadurchschneidung in den ohne besondere Komplikation 
verlaufenen Versuchen die Blutdrucksteigerung nach Kompression 
der Nieren noch zustande. 

Als Beispiel gebe ich folgende 2 Versuche und Kurve 4. 



Versuch 

6 (Tier 

65). 


• 

Zeit 

: i 

Auf die 
Nieren aus- 

Blutdruck 


Std. 

| Min. 

geübter 
Druck mm Hg 

mm Hg 

Beginn 

1 

3 

00 

0 

, 144 

Hednlla oblongata- 
Dorchschneidung 

4 

18 

o 

1 

40 

) 

Kompression von 

4 

20-22 

1 135 

45 


4 

; ' j 

Versuch 

23 

7 (Tier 

o 

58). 

40 

1 

.. ■ . " . — | 

! 

| 

Zeit 

Auf die 
Nieren aus-. 

Blutdruck 

1 

Std. 

Min. 

geübter 
Druck mm Hg 

mm Hg 

Beginn 

3 

■ 1 

00 

0 

146 

Medulia oblongata- 
Dorchschneidung 

4 

00 

0 

52 

Kompression von ; 

4 

05-06 : 

130 

56 


4 

07 

0 

52 


Weder die Durchschneidung der Nervi splanchnici noch die 
der Medulla oblongata hat mithin einen Einfluß auf die Druck¬ 
steigerung durch Nierenkompression. Nervöse Einflüsse können 
danach als Ursache der Drucksteigerung nicht mehr in Betracht 
kommen. Es muß sich um andere Dinge handeln. 

Sind chemische Einflüsse mit im Spiele? Es wäre vielleicht 
denkbar, daß die Kompression der Nieren den Austritt einer blut¬ 
drucksteigernden Substanz durch die Nierenvene in den allgemeinen 
Kreislauf veranlaßt. Dabei wäre an das Renin zu denken, dessen 
blutdrucksteigernde Eigenschaften durch Tigerstedt und Berg- 

wohl selbstverständlich, daß diese negativen Versuche gegen über den einwandfrei 
positiven keine Bolle spielen. Die Versuche sind zu eingreifend, als daß man in 
jedem Fall sicheren positiven Erfolg erwarten könnte. 
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mann (12) bekannt, in neuester Zeit durch Bingel und Strauß 
(13) bestätigt worden sind. 

Die Art der Blutdrucksteigerling in meinen t ersuchen. das 
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sofortige Ansteigen beim Einsetzen der Nierenkompression und das 
ebenso rasche Abfallen beim Ausschalten sprach schon gegen diese 
Annahme. Bei Injektion solcher blutdrucksteigernder Substanzen 
wie des Benins sehen wir im Gegensatz dazu meist ein, langsames 
allmähliches Ansteigen des Blutdruckes, welches auch nach Be¬ 
endigung der Injektion noch einige Zeit anzuhalten pflegt. Um 
mit Sicherheit die Frage entscheiden zu können, wurde nach vor¬ 
heriger Durchtrennung aller venöser Verbindungen der Nierenober¬ 
fläche die Nierenvene abgeklemmt, und nun erst Kompression der 
Niere ausgeübt: es zeigte sich aufs deutlichste dieselbe Blutdruck¬ 
steigerung wie bei nicht abgeklemmter Nierenvene. 

Versuch 8 (Tier 37). 


! 

! 

Zeit 

Anf die Nieren 
ausgettbter 
Drnck mm Hg. 
Nierenvene 
ligiert. 

Blutdruck 
mm Hg 

Std. 

l 

Min. 

i 

I 

Beginn 

8 

t | 

io ! 

0 

124 

Kompression von 

8 

15-20 

110 

130 


3 

21 

0 

124 


Damit kann die Möglichkeit eines chemischen Einflusses der 
genannten Art ausgeschlossen werden. 

Nervöse und chemische Einflüsse sind es nach dem Voran¬ 
stehenden nicht, welche die Ursache der Drucksteigerung bilden. 
Es bleibt also nur noch übrig, zur Erklärung der in meinen 
Versuchen erzielten Blutdrucksteigerung Vorgänge mechanischer 
Art anzunehmen. Hier war zuerst an eine direkte Vermittlung 
der Drucksteigerung durch die Nierenarterie zu denken. Denn 
ganz offenbar spielt das Offensein der Nierenarterie eine geradezu 
maßgebende Rolle für das Zustandekommen der Blutdrucksteigerung. 
Komprimiert man nämlich die Nieren, nachdem beide Nierenarterien 
durch eine Klemme verschlossen sind, so verschwindet die Druck¬ 
steigerung. Nimmt man die Klemmen ab und komprimiert nun wieder, 
so tritt sie wieder auf. Dieser Versuch ist bis zu einem gewissen 
Grade ein Analogon desLudwig-Thiry ’scben Versuches: Ebenso¬ 
wenig, wie dort der Blutdruck nach Ligatur der beiden Nieren¬ 
arterien anstieg, ebensowenig kann hier die Kompression der 
beiden Nieren bei ligierten Nierenarterien eine Drucksteigerung 
hervorrufen. Für unsere Zwecke aber lehrt der Versuch noch 
mehr. Er zeigt ganz direkt, daß die Drucksteigernng durch Ver- 
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mittlrmg der Nierenarterie zastande kommt. In ihrer Strombahn 
liegt der Weg für die Drucksteigerung. Der Versuch beweist 
gleichzeitig nochmals — von ganz anderer Seite her —, daß die 
Drucksteigerung nach Nierenkompression nicht auf sensiblen Bahnen 
vormittelt wird, denn diese bleiben längs der Nierenvene und des 
Ureters gangbar und doch tritt keine Drucksteigerung ein. 

Der Weg, auf dem die Drucksteigerung ausgelöst wird, ist 
damit endgültig gefunden. Es bleibt aber noch festzustellen, auf 
welche Weise das geschieht. Daß nervöse Bahnen dafür nicht in 
Betracht kommen, wurde schon nachgewiesen. Man könnte sich 
nur noch vielleicht denken, daß eine Art von Reflex seitens der 
Gefäßwand, für den nervöse Verbindungen nicht in Betracht kommen, 
mitspielen könnte. Bayliss (11) hat nachgewiesen, daß Arterien, 
auch wenn sie ganz von ihren nervösen Verbindungen isoliert sind, 
auf Erhöhung ihres Innendrucks mit einer Kontraktion antworten. 
Es handelt sich hier offenbar um einen direkt durch mechanischen 
Reiz ausgelösten Reflex, eine aktive Konstriktion der Gefäßwand 
unter der Wirkung der Innendrucksteigerung. 

Es ließe sich denken, daß die Drucksteigerung, welche bei der 
Nierenkompression in den arteriellen Nierengefäßen auftreten muß, 
sich in den allgemeinen Kreislauf fortpflanzt und dort eine derartige 
sekundäre Kontraktion der übrigen Arteriengebiete erzeugt. 

Damit wäre die Eigenschaft der Drucksteigerung, solange zu 
dauern als die Kompression, und prompt mit ihr einzusetzen und 
abzufallen, wohl vereinbar. Lägen die Dinge so, handelte es sich 
also um ein aktives Zustandekommen der Blutdrucksteigerung durch 
Konstriktion ausgedehnter Gefäßgebiete, so müßte man erwarten, 
daß an einer solchen Konstriktion in erster Linie dasjenige Gefäß¬ 
gebiet beteiligt wäre, das für das Zustandekommen einer Blutdruck¬ 
steigerung die ausschlaggebende Rolle spielt, das Splanchnicus- 
gebiet. Der empfindlichste Teil des ganzen Splanchnicusgebietes 
ist nun eben die Niere. Bei jeder kleinsten allgemeinen Druck¬ 
steigerung nimmt ihr Volum nach den ausgedehnten diesbezüglichen 
Erfahrungen Schlayer’s sehr stark ab. An ihr müßte sich also, 
will man eine aktive Konstriktion der Gefäße als Ursache der 
Blutdrucksteigerung auffassen, notwendig eine Volumsabnahme 
zeigen. Oben wurde schon mitgeteilt, daß die Kompression einer 
Niere genügt, um Blutdrucksteigerung hervorzurufen. Ich habe 
dementsprechend die eine Niere unter Pression gesetzt, während 
die andere gleichzeitig in gewöhnlicher Weise onkometriert wurde 
und ihr Volum auf dem Kymographion schrieb. Daneben wurde auch 
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der Blutdruck registriert. In mehreren derartigen Versuchen ergab 
sich, daß das Volum der anderen, nicht komprimierten Niere während 
der Blutdrucksteigerung nicht abnahm, sondern entweder ganz gleich 
blieb oder etwas zunahm. Damit sind Vorstellungen, wie die oben 
entwickelten, auszuschließen. Gleichzeitig ist aber damit auch bewiesen, 
daß der Drucksteigerung bei Nierenkompression über¬ 
haupt kein aktiver Vorgang in dem Gefäßsystem zu¬ 
grunde liegt. Sie kann nur passiver Natur sein. 

Unter diesen Umständen kann ihre Ursache lediglich in rein 
hydromechanischen Momenten gesucht werden. Es scheint 
als ob biologische Faktoren an ihrem Zustandekommen überhaupt 
keinen Anteil hätten. Geht man von hydromechanischen Vor¬ 
stellungen aus, so kann die Erklärung nur die sein: Der positive 
auf die Nieren ausgeübte Druck pflanzt sich durch die Nieren¬ 
substanz bis in die Art. renal, hinein fort; er führt zu einer Druck¬ 
stauung in dieser mit Verdrängung einer bestimmten Menge Blutes 
in das Gesamtgefäßsystem hinein und erzeugt dadurch Druck¬ 
steigerung. 

Dieses eigentümliche Verhalten zwingt zu einem genaueren 
Studium der Dinge. Wie Herr Prof. v. Romberg, der diese Ver¬ 
suche in anregendster Weise gefördert hat, mir nahe legte, ist in 
erster Linie die Frage zu erledigen: hat jede derartige Druck-» 
stauungswelle infolge Kompression eines Organs Blutdrucksteigerung 
zur Folge? Wenn es sich um rein mechanische Verhältnisse ohne 
jeden biologischen Einfluß handelte, so müßte man das erwarten, 
und es wäre dann auch anzunehmen, daß die Höhe der Druck¬ 
steigerung etwa der Größe des komprimierten Organs, resp. der 
Größe der verdrängten Flüssigkeitsmenge parallel ginge. 

Ich habe dementsprechend dieselbe Versuchstechnik wie an 
der Niere auch auf andere Organe und Körperteile ausgedehnt. 
Unter Beobachtung des Blutdruckes wurden sie im Onkometer unter 
starken Druck gesetzt. Auf diese Weise untersuchte ich Leber, 
Milz, Darm und Extremitäten. 

Die Kompression der Leber konnte wegen der damit verbundenen 
technischen Schwierigkeiten nur einmal beim Kaninchen ausgeführt werden. 
Die Größe des zur Verfügung stehenden Onkometers ließ die Kompression 
von nur einem Leberlappen zu. Sie hatte eine geringe Blutdrucksteigerung 
zur Folge, deren Höhe hinter der bei Nierenkompres»ion auftretenden 
weit zurückstand. Aus Mangel an weiteren, ausschlaggebenden Versuchen 
muß die Leber aus der Diskussion ausscheiden. 

Die Milz wurde in derselben Weise unter Druck gesetzt wie 
die Niere. 
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Bei kleinen Milzen reichte das Nierenonkometer aus, für größere 
mußte ein langgestrecktes, der Gestalt der Milz entsprechendes, konstruiert 
werden. 1 ) Um die Milz in das Onkometer einlegen zu können, mußte 
sie bis auf die zuführenden Hauptgefäße isoliert werden. Die beiden 
äußeren Drittel des Organs wurden dadurch meist in einen Zustand der 
Stauung versetzt. Die Operation gestaltete sich ziemlich eingreifend. 

In 16 Versuchen ergab sich, daß auch die Kompression der 
Milz einen gewissen Einfluß auf den Blutdruck ausübt. Sechsmal 
stieg der Blutdruck deutlich, jedoch nicht immer so erheblich und 
prompt wie nach Nierenkompression. Als Beispiel gebe ich das Proto¬ 
koll und die Kurve eines Versuches mit Milzkompression (Kurve 5). 


Versuch 9 (Tier 48). 



Zeit 

Std. Min. 

i 

Auf die 
Milz aus¬ 
geübter 
Druck mm Hg 

Blutdruck 
mm Hg 

Beginn 

4 

10 

0 

82 

Kompression von 

4 

15-17 

90 

92 


4 

18 

0 

82 



In zwei Versuchen war der Effekt auf den Blutdruck nur sehr 
gering, in acht weiteren blieb er ganz aus. Auch hier wurde, wie 
an der Niere, die Entnervung des Organs durch Pinseln mit Phenol 

1) Von dem Universitätsmechaniker Albrecht, Tübingen, angefertigt. 
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vorgenommen. Jedoch gelang es mir bei der Milz nie, durch Kom¬ 
pression einer entnervten Milz Drucksteigerung zu erzielen. Selbst 
da. wo unmittelbar vor der Entnervung die Milzkompression noch 
den Druck steigerte, blieb die Steigerung nach der Entnervung 
aus. Es ließ sich demnach bei der Milz der Einfluß sensibler Reize 
nicht mit dem Grade von Sicherheit ausschalten wie bei der Niere. 
Der ganze Tj r pus der Drucksteigerung gleicht aber dem durch 
Nierenkompression erzeugten so vollkommen, daß man beide wohl 
in Parallele zueinander setzen darf. 

t 

Der Darm wurde in 14 Versuchen untersucht. 

Die Kompression des Darmes wurde folgendermaßen ausgeführt: eine 
Dünndarmschlinge wurde isoliert und an ihrem Mesenterium hängend in 
einen kleinen Erlenmeyer Kolben, in dem sich ein Gumraihallon befand, 
hiueingebracht. Dann wurde der Gummiballon aufgeblasen und auf diese 
Weise eine Kompression der Darmschlinge verursacht, ohne daß dadurch 
der llesenterialstiel selbst komprimiert worden wäre. 

Die Kompression des Darmes hatte ebenfalls eine Steigerung 
des Blutdrucks zur Folge, jedoch von beträchtlich verschiedener Art. 

Sie kommt nur selten zustande, nicht annähernd so regelmäßig wie 
bei der Niere. Unter 14 Versuchen trat sie nur dreimal auf. Ira Gegen¬ 
satz zu der durch Nierenkompression hervorgerufenen Drucksteigerung, 
die sich immer gleich bleibt, nimmt die durch Darmkorapression erzeugte 
bei öfterer Wiederholung mehr und mehr ab und ist in ihrem ganzen 
Verlaufe viel mehr der Drucksteigerung ähnlich, wie sie sensible Reize 
verursachen: Starkes Einsetzen und allmähliches Nachlassen. Bei der 
Niere dagegen bildet die Drucksteigerung ein ganz gleichmäßiges Plateau, 
wie unsere Kurven zeigen. Nur ein einziges Mal habe ich beim Darme 
ein ähnliches Plateau gesehen. 

Beim Darme erregt nach dem Gesagten der Verlauf der Druck- 
steigernng den lebhaften Verdacht, daß ihr ein sensibler Reflex 
zugrunde Hegt. Die Entnervung des Darmes durch Phenolpinselung 
konnte ihn nicht entkräften. In vier Versuchen blieb nach Ent¬ 
nervung die Drucksteigerung stets aus. 

Ganz anders als die bisher genannten Organe verhalten sich 
die Extremitäten. 

Zum Zwecke ihrer Kompression wurden den Versuchstieren (Katzen) 
lange am Oberschenkel dicht abschließende Glasstiefel über beide hinteren 
Extremitäten gestülpt. Die eigene Haut des Tieres bildete die Manschette, 
ln diese Glasstiefel wurde der Druck hineingeleitet. Die Extremität 
wurde unter dem Einfluß des Druckes deutlich anämisch. Eine Stauung 
kam nie zu Gesicht. 

In vier Versuchen wurden beide hinteren Extremitäten zu 
gleicher Zeit mehrfach unter hohen Druck gesetzt. In keinem Falle 
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trat auch nur eine Spur von Drucksteigerung auf, obgleich die 
Extremitäten deutlich anämisch waren (Kurve 6). 


Kurve 6.' 


Blutdruck 


Kompres* 

sionskurve 


Abscisse 



Katze. Zweimalige Kompression beider hinteren Extremitäten (von A bis B u. C bis D) 

hat keinen Einfluß auf den Blutdruck. 


Diese Ergebnisse scheinen mir von hohem Interesse. Es zeigt 
sich, daß durchaus nicht jede Kompression eines Organs Druck¬ 
steigerung zur Folge hat. Es besteht vielmehr ein kardinaler 
Unterschied im Effekt, je nachdem es sich um ein Organ der 
Peripherie oder des Zentrums, i. e. der Eingeweide handelt. 
Im ersten Fall tritt keinerlei Drucksteigerung 
ein, im zweiten dagegen fast immer. Und zwar ist 
diese Drucksteigerung weitaus am stärksten bei der Niere, viel 
weniger bei der Milz und am schwächsten und undeutlichsten beim 
Darm. Die verschiedene Größe und der verschiedene Blutgehalt 
der Organe können diesen Unterschied unmöglich erklären. Das 
beweist nachfolgende Gegenüberstellung: Das Volum der beiden 
hinteren Extremitäten beträgt zusammen ca. 280 ccm. Ihre Kom¬ 
pression vermag den Druck nicht zu steigern. Eine Niere hat 
ein Volum von ca 10 ccm: es genügt, sie zu komprimieren, um den 
Druck um 10—15 mm hochzutreiben. Es handelt sich vielmehr 
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ganz offensichtlich um einen prinzipiellen Unterschied zwischen der 
Peripherie und den Eingeweiden, der nicht durch mechanische, 
sondern lediglich durch biologische Verhältnisse erklärbar ist. Seit 
Bier (15) wissen wir, daß die arteriellen Gefäße der inneren 
und äußerer Körperteile in mehrfacher Hinsicht wesentlich ver¬ 
schieden. ja entgegengesetzt voneinander funktionieren. So haben, 
um ein Beispiel zu nennen, die arteriellen Gefäßgebiete der 
Peripherie die Fähigkeit, sich gegen das Eindringen venösen Blutes 
zu wehren, während die Gefäße der Eingeweide nach Bier diese 
Eigenschaft nicht besitzen. Unsere Beobachtungen bilden eine Er¬ 
weiterung dieser Erfahrungen. Aus ihnen geht hervor, daß die 
Kompression innerer Körperteile fast immer, die¬ 
jenige äußerer Körperteile dagegen nie einen An¬ 
stieg des Blutdruckes hervorruft. In beiden Fällen wird 
— rein hydrodynamisch gedacht — durch den Druck auf das Organ 
eine gewisse Menge Blutes nach dem übrigen Körper zu verdrängt. 
Wenn in dem einen Falle, bei Kompression der Extremitäten, diese 
Verdrängung keine Druckerhöhung herbeiführt, so läßt sich dies 
nur dadurch erklären. daß hier eine entsprechende Erweiterung 
anderer Gefäßgebiete eingetreten ist, die den Blutüberschuß auf¬ 
nehmen. In dem zweiten Falle, bei Nierenkompression etc., da¬ 
gegen geschieht das offenbar nicht, sondern die Gefäße bleiben auf 
ihrem gleichen Durchmesser stehen, und deshalb muß eine Druck¬ 
steigerung eintreten. Mit anderen Worten, dem Organismus 
stehen nur für die Gebiete der Peripherie Vorrich- 
tungen zu Gebote, welche Blutverdrängungen durch 
Kompression au s z u g 1 e i c h e n vermögen. Für die 
inneren Organe, ganz speziell für die Nieren, fehlen 
sie ihm. Die Ausgleichsgebiete, welche der Organismus bei 
Kompression der Peripherie in Anspruch nimmt, müssen wohl über¬ 
wiegend im Splanchnicusgebiet liegen; seit Ludwig ist uns ja 
seine enorme Rolle für die Regulierung der Blutverteilung wohl 
bekannt. Daß selbst große verdrängte Blutmassen in seinem Gebiet 
mit Leichtigkeit untergebracht werden können, ist besonders durch 
-die Versuche Otfr. Müller’s (16) am Menschen erwiesen. Die 
große Schnelligkeit, mit der dies auch nach unseren Versuchen (bei 
Kompression der Extremitäten) geschieht, erscheint, w r enn man 
teleologisch denken will, sehr zweckmäßig für die Gefäßgebiete der 
Peripherie; denn sie sind ja in jedem Augenblick nicht nur Kom¬ 
pressions Wirkungen, sondern auch ganz allgemein Blutverschiebungen 
<ler verschiedensten Grade ausgesetzt. Es leuchtet ein, daß die 
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Ausgleichwege für so häufige Vorkommnisse sehr gut reguliert sind. 
Der umgekehrte Weg dagegen, aus dem Splanchnicus in die 
Peripherie, ist nach unseren Versuchen nicht in gleicher Weise ge¬ 
regelt. Mechanische Wirkungen auf die Organe des Splanchnicus- 
gebietes finden nur teilweise oder gar keinen Ausgleich durch Er¬ 
weiterung peripherer Strombahnen. Der Kreislauf verhält sich 
gegenüber Wirkungen auf die z e n t r a 1 e n, d. h. die Gefäßgebiete der 
Eingeweide wie ein geschlossenes System nicht erweite¬ 
rungsfähiger Köhren. 

Durch diese Erkenntnis lösen sich die Schwierigkeiten, die 
unserer oben gegebenen Deutung der Drucksteigerung nach Nieren¬ 
kompression aus bisher allgemein gehegten Vorstellungen erwuchsen. 
Meine Versuche führten mich dort zu dem Ergebnis, daß der auf 
die Niere ausgeübte Kompressionsdruck sich durch die Nierenarterie 
in den allgemeinen Kreislauf hinein fortpflanzt und durch die da¬ 
mit verbundene Verdrängung einer bestimmten Menge Blutes Druck¬ 
steigerung im Gesamtkreislauf erzeugt. Naturgemäß ist bei dieser 
Vorstellung vorausgesetzt, daß das Gefäßsystem ein starres und 
geschlossenes Röhrensystem darstellt. Denn es ist klar, daß unter 
den besprochenen Verhältnissen eine Drucksteigerung dann nicht 
zustande kommen kann, sobald an irgendeiner Stelle ein Ausgleich 
durch Erweiterung anderer Gefäßgebiete eintritt. Daß diese Er¬ 
weiterung nicht eintreten würde, erschien nach unseren bisherigen 
Vorstellungen sehr unwahrscheinlich. Wir nehmen allgemein an, 
daß der Körper solche vorübergehenden Drucksteigerungen ohne 
weiteres durch Erweiterung anderer Gefäßgebiete auszugleichen 
oder überhaupt zu vermeiden imstande ist. Diese Vorstellungen 
basieren einesteils auf Versuchen, in denen mehr minder umfang¬ 
reiche Unterbindungen von Extremitätenarterien gemacht worden 
sind, ohne daß Drucksteigerungen aufgetreten wären, änderest eils 
auf Versuchen, in denen gezeigt wurde, daß die einfache Abklem¬ 
mung von Organarterien, z. B. auch beider Nierenarterien, keine 
Drucksteigerung bewirkt. 

Meine Versuche lehren nun aber, daß zwischen peripheren und 
zentralen Gefäßgebieten ein großer Unterschied in der Ausgleichs¬ 
fähigkeit besteht. 

Blutverschiebungen in der Peripherie können, wie schon die 
Versuche aus früherer Zeit lehrten, in vollendeter Weise ohne Druck¬ 
steigerung ausgeglichen werden, Blutverschiebungen im Splanch- 
nicusgebiet dagegen keineswegs. Dieser Unterschied zwischen 
peripheren und zentralen Gefäßgebieten tritt nur dann hervor» 
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wenn ein kräftiger positiver Druck auf ein Organ oder Körperteil 
ansgeübt wird. Einfacher erhöhter Widerstand durch Abschließung 
der zuführenden Arterien löst ihn nicht aus. Abklemmungder 
Nierenarterie macht keine Drucksteigerung, wohl 
aber Kompression der Nieren. In dem einen Falle wird 
lediglich die in den Nieren enthaltene Blutmenge ausgeschaltet; 
im anderen Falle dagegen kommt es durch Fortpflanzung des 
Druckes aus dem komprimierten Organ in die zuführende Arterie 
zu einer Rückstauung, die so lange anhält, als die Kompression 
dauert. Daraus geht unmittelbar hervor, daß das Maßgebende für 
das Zustandekommen der Drucksteigerung nicht der erhöhte 
Widerstand, sondern die Erhöhung des Druckes in der 
Nierenarterie ist. Sie stellt den Ausgangspunkt dar, und ohne 
sie — nach Unterbrechung der Nierenarterien — kommt Druck¬ 
steigerung nicht zustande. Aber nach dem oben Gesagten liegen die 
Dinge nur bei der Niere (und in weit geringerem Grade bei der 
Milz, und vielleicht dem Darme) so. Für die anderen Organe hat 
die Druckerhöhung in der zuführenden Arterie Jteine Allgemein¬ 
drucksteigerung zur Folge. Damit erklärt sich die Drucksteigerung 
nach Nierenkompression als Folge von ^wei ganz verschiedenen 
Faktoren, einmal einem mechanischen, der Drucksteigerung in 
den Nierenarterien, und dann einem biologischen, den besonderen 
Verhältnissen für den Ausgleich von Blutverdrängungen aus der Niere, 
dem Mangel an Vorrichtungen, um solche auszugleichen. Davon 
ist zweifellos der mechanische der wichtigere und maßgebendere; 
und insofern kann man hier in der Tat von einer mechanisch be¬ 
dingten, von den Nieren aus erzeugten Drucksteigerung sprechen. 

Sehen wir uns danach um, inwieweit diese Ergebnisse sich 
zur Wertung der mechanischen Theorie der nephritischen Blut¬ 
drucksteigerung heranziehen lassen. 

Soweit von den Anhängern der mechanischen Theorie nur ein 
erhöhter Widerstand im Nierenkreislauf zur Erklärung der Blut- 
drucksteigerung gefordert wird, ist der Vergleich nicht haltbar. 
Denn selbst die denkbar größte Vermehrung der Widerstände, wie 
die Ligatur beider Niereharterien, macht keine allgemeine Blut¬ 
steigerung. 

Cohnheiin hat die Unmöglichkeit, die Traube’sche Theorie 
in ihrer ursprünglichen Fassung aufrecht zu erhalten, richtig er¬ 
kannt und sie ergänzt, indem er sagte: zum Zustandekommen der 
allgemeinen Blutdrucksteigerung müsse dieselbe Blutmenge in die 
Nieren einströmen trotz des erhöhten Widerstandes in denselben, 
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d. h. es mftsse ein erhöhter Drnck im Nierengefäßsystem herrschen. 
In der Betonung der Drnckeihöhung im Nierengefäßsystem als dem 
wichtigsten Moment dürfte Cohn heim den springenden Punkt 
für die mechanische Theorie gefunden haben. In der Tat kann 
die Drucksteigerung im Nierengefäßbezirke eine Erhöhung des all¬ 
gemeinen Blutdruckes verursachen, wie meine Versuche zeigen. 
Daß bei der menschlichen Schrumpfniere eine Erhöhung des Druckes 
in der Nierenarterie vorhanden sein dürfte, hat Thoma 1 ) wahr¬ 
scheinlich gemacht. Er hat in seinen Durchströmungsversuchen 
bei chronischer interstitieller Nephritis eine Drucksteigerung in 
dem ganzen arteriellen Bezirk der Niere nach weisen können, vor¬ 
ausgesetzt, daß der Aortendruck auch nur annähernd die Höhe 
des normalen erreichte. Er las an einem in die Wand der Nieren¬ 
arterie eingesetzten Manometer den Druck ab und fand, während 
dieses bei normalen Nieren nur einen Seitendruck von 145 mm Hg 
angab, bei kranken Nieren einen Wert von 150—157 mm Hg, ob¬ 
gleich der Aortendruck etwa dieselbe Höhe hatte. Man wird da¬ 
nach einige Berechtigung haben, das Vorhandensein eines erhöhten 
Druckes in der Nierenarterie bei Schrumpfniere anzunehmen und 
insofern eine gewisse Parallele zwischen den Verhältnissen bei ihr 
und meinen Versuchen ziehen dürfen. Es erscheint auch nicht un¬ 
denkbar, daß das schrumpfende Gewebe in der Niere vielleicht eine 
vermehrte Gewebsspannung und dadurch Drucksteigerung im Nieren¬ 
gefäßsystem selbst erzeugt. Insoweit wird man die Berechtigung 
der Cohnheim’schen Theorie sicher zugeben müssen. 

Betrachten wir aber nicht ausschließlich die Art, sondern auch 
den Umfang der pathologischen Vorgänge, so ergibt sich sofort ein 
unüberbrückbarer Widerspruch zwischen den experimentellen Er¬ 
gebnissen, den darauf gestützten pathologischen Hypothesen und 
der Wirklichkeit. Selbst bei der maximalen Druckerhöhung, wie 
sie das Experiment im Nierengefäßgebiet setzt, erfolgt nur eine 
geringe Erhöhung des allgemeinen Blutdruckes, die sich nicht ent¬ 
fernt mit den enormen Blutdrucksteigerungen bei Schrumpfnieren¬ 
kranken vergleichen läßt. Es ist sehr fraglich, ob durch die patho¬ 
logischen Veränderungen in der Niere auch nur annähernd ähn¬ 
liche Drucksteigerungen in dem Nierengefäßsystem wie in meinen 
Versuchen zustande kommen. Die Bedeutung des mechanischen 
Faktors bei der nephritischen Blutdrucksteigerung dürfte demnach 
auf ein sehr bescheidenes Maß zurückzusetzen sein. Es läßt sich 

1) I. c. 
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nicht einmal sagen, ob er nnter pathologischen Verhältnissen über¬ 
haupt eine erkennbare Bolle spielt. 1 ) Anzuerkennen ist, daß die 
Steigerung des allgemeinen arteriellen Druckes dazu beitragen kann, 
trotz des im Nierengefäßsystem herrschenden erhöhten Druckes 
die Durchblutung in den Nieren aufrecht zu erhalten. Aber wie 
schon gesagt, wenn dieses Moment überhaupt in Betracht kommt, 
so kann es nur in ganz bescheidenen Grenzen eine Rolle spielen. 
Die Auffassung Bier’s (17), daß die Erkrankung der Nieren un¬ 
mittelbar zu einer kompensatorischen Blutdrucksteigerung Veran¬ 
lassung gäbe, um den Filterdruck in den Glomerulis über die Norm 
zu erhöhen, hat auf Grund der angeführten Versuche vielleicht, 
jedoch in ganz eingeschränktem Maße eine Berechtigung. Nervöse 
Regulationsmechanismen, welche bei Erschwerung des Nierenkreis¬ 
laufes kompensatorisch den allgemeinen Blutdruck steigern könnten, 
wie Krehl (18) und Loeb (19) anzunehmen geneigt sind, haben 
sich nicht nachweisen lassen. Nach diesen Feststellungen besteht 
kein Zweifel, daß beim Zustandekommen von Blutdrucksteigerung 
und Herzhypertrophie Schrumpfnierenkranker toxische, den Blut- 


1) Ich habe, einem Vorschlag Schlayer’s folgend, noch versucht, ob sich 
etwa bei chronischer Einwirkung eines gewissen Drucks auf die Nieren Resultate 
an Kreislauf und Herz erzielen lassen, die denen bei Schrumpfniere gleichen. 
Die Versuche wurden so ausgeführt: Bei Kaninchen, deren Nieren durch mehr¬ 
tägige Trockenfütterung auf ein möglichst kleines Volum reduziert waren, wurden 
beide extraperitoneal freigelegten Nieren in Zelluloidkapseln eingelegt und diese 
mit Paraffin von 42° C gefüllt. Eine Verbrennung der Niere ist dabei nicht zu 
befürchten, da ja die Normaltemperatur des Tieres etwa 40° C beträgt. Durch 
die Einbettung in die mit Paraffin gefüllten Zelluloidkapseln war es den Nieren 
unmöglich gemacht sich auszudehnen. Auf die Nierenoberfläche wirkte allseitig 
ein gleichmäßiger Druck. Er konnte naturgemäß zunächst nur unbeträchtlich 
sein; um ihn nach Möglichkeit zu steigern, wurden die Tiere nach der meist 
zweizeitig ausgeführten Operation sehr feucht ernährt. Dabei dehnt sich nach 
bekannten onkometrischen Erfahrungen die Niere stark aus. Da sie im vor¬ 
liegenden Falle daran verhindert war, so konnte vielleicht erwartet werden, daß 
sich die Niere auf diese Weise selbst unter Druck setzte. Offenbar kann sie sich 
jedoch ohne weiteres den neuen Verhältnissen anpassen, ähnlich, wie das die ein¬ 
gegipsten Nieren 0. Löwis vermochten (Arch. f. experim. Path. Bd. 53). Bei 
den längere Zeit überlebenden Tieren konnte niemals Polyurie, wohl aber zeit¬ 
weise Albuminurie und Cylindrurie beobachtet werden. Die Wägung des Herzens 
nach der Müller’schen Methode ergab nie irgendwie nennenswerte Hypertrophie 
des linken Ventrikels. Bei einem Tiere konnte 8 Wochen nach der Nierenein¬ 
bettung eine Blutdruckkurve aufgenommen werden: der Druck betrug 120 mm Hg. 
Die Wägung des Herzens ergab auch in diesem Falle keine Hypertrophie. 
Diese Versuche ergänzen die obigen. Auch sie geben der mechanischen Theorie 
keine Stütze. 

Deutsches Archiv t. klin. Medizin. Bd. 98. 11 
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druck steigernde Substanzen die erste und wesentlichste Rolle 
spielen müssen. 

Zusammenfassung: 

Schafft man durch Kompression der Nieren eine Methode, 
welche die Voraussetzungen der mechanischen Theorie für die Ge¬ 
nese der nephritischen Drucksteigerung erfüllt (Behinderung des 
Durchflusses bei unbehindertem Zufluß, Druckerhöhung in der Nieren¬ 
arterie), so tritt in der Tat eine Drucksteigerung ein. Diese Blut¬ 
drucksteigerung ist weder durch nervösen noch durch chemischen 
Reiz vermittelt. Sie verschwindet nach Ligatur der Nierenarterien. 
Sie ist nicht durch einen aktiven Vorgang im Gefäßsystem hervor¬ 
gerufen, sondern lediglich passiver mechanischer Natur. Sie ent¬ 
steht durch Fortpflanzung des durch die Kompression bewirkten 
erhöhten intrarenalen Druckes durch die Nierenarterie in den all¬ 
gemeinen Kreislauf hinein. 

Solche Drucksteigerung durch Kompression kann auch von 
anderen Organen aus erzielt werden, jedoch nur von solchen Or¬ 
ganen, die im Splanchnicusgebiet liegen. Am deutlichsten und 
stärksten ist sie bei der Niere. Kompression der peripheren Körper¬ 
teile macht selbst bei viel größerem Umfang der Kompression keine 
Drucksteigerung. Danach besteht ein Gegensatz zwischen den 
Gefäßgebieten der Peripherie und denjenigen des Splanchnicus- 
gebietes, der sich dadurch erklärt, daß der Peripherie genügende 
Ausgleichsgebiete zu Gebote stehen, um Drucksteigerung zu ver¬ 
hindern, dem Splanchnicusgebiet dagegen, speziell den Nieren, fehlen 
solche Einrichtungen. Blutverdrängungen aus ihnen, die mit einer 
Druckerhöhung in der Nierenarterie verbunden sind, müssen des¬ 
halb zur Steigerung des allgemeinen Blutdruckes führen. Einfache 
Erhöhung der Widerstände hingegen vermag dies nicht. 

Insoweit besteht demnach die Cohnheim’sche Theorie zu 
Recht. Aber die quantitativen Unterschiede zwischen meinen Ver¬ 
suchen und den Verhältnissen bei der menschlichen Schrumpfniere 
sind so groß, daß den gefundenen mechanischen Einflüssen nur 
ein äußerst geringer Einfluß auf die Entstehung der nephritischen 
Drucksteigerung eingeräumt werden kann. 
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Aus der medizinischen Klinik Tübingen 
(Vorstand: Prof. v. E o m b e r g). 

Arteriosklerose und Fühlbarkeit der Arterienwand. 

Von 

Dr. Heinrich Fischer, und Priv.-Doz. Dr. Schlayer, 

ehmal. med. Prakt. der Klinik, jetzt Ass.- Oberarzt der Klinik. 

Arzt am kath. Hosp. Stuttgart. 


Unter Arteriosklerose versteht der pathologische Anatom nach 
der Definition von March and 1 ) heute einen Prozeß, der mit einer 
Verdickung der Arterien wand einhergeht. Bis vor kurzem wurde 
dabei das maßgebende Gewicht auf die Verdickung der Intima ge¬ 
legt, Marchand und Jo res J ) betonten ihre Veränderung in erster 
Linie. Erst in neuerer Zeit ist mehrfach von pathologisch-ana¬ 
tomischer Seite, so von Albert Aschoff 2 3 ) und Marchand*» 
darauf hingewiesen worden, daß die Lokalisation der Arteriosklerose 
in der Arterienwand verschieden ist, je nachdem es sich um Arterien 
des elastischen Typs (Aorta etc.) oder Arterien des muskulären 
Typs (Extremitätenarterien) handelt. Während bei dem ersteren 
die Intimaverdickung vorherrscht, ist bei den muskelstarken Arterien 
die Mediaveränderung deutlicher. Sie äußert sich nach Aschoff 
und Marchand in einer Verfettung, in späteren Stadien in Ver¬ 
kalkung der Media; meist tritt die Veränderung nur in höheren 
Lebensaltern auf. Nach Mönckeberg, 4 ) der schon 1903 sorg- 


1) Marchand, Referat über Arteriosklerose. Verhandl. d. 21. Kongr. f. 
inn. Med. 1904. Jores, Wesen und Entwicklung der Arteriosklerose. Wies¬ 
baden 1903. 

2) Albert Aschoff-Berlin, Über Entwicklungs-, Wachstums- und Alters¬ 
vorgänge an den Gefäßen etc. Jena 1909. 

3) Marchand, Arterien. Enlenburg’s Realencvklopädie 1909 6. Aufl. 

4) Mönckeberg, Über die reine Mediaverkalkung der Extremitätenarterien 
und ihr Verhalten zur Arteriosklerose. Virchow’s Archiv 1903 Bd. 171. 
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faltige Studien darüber veröffentlichte, ist sie die Ursache der 
Gänsegurgelarterie. 

Durch die vorgenannten ausgedehnten Untersuchungen er¬ 
scheinen die Anschauungen über den anatomischen Begriff der 
der Arteriosklerose hinreichend geklärt, um an die Frage heran- 
gehen zu können: Wie gestalten sich die Beziehungen zwischen der 
anatomischen und der klinischen Diagnose der Arteriosklerose? 

Wir sind gewohnt eine Arterie als sklerotisch zu betrachten, 
wenn sie sich deutlich dickwandig anfühlt. Tritt dazu eine 
Schlängelung des Gefäßes, so scheint die Diagnose gesichert. Es 
fragt sich nun, ist dem in der Tat so? Entspricht der auf diese 
Weise klinisch diagnostizierten Arteriosklerose auch eine anatomische 
Sklerose? 

Thayer 1 2 3 ) hat in Gemeinschaft raitFabyan Untersuchungen 
darüber angestellt und kommt zu dem Ergebnis, daß im großen 
ganzen eine befriedigende Übereinstimmung herrsche. Er findet 
da. wo die Arterien intra vitam verdickt waren, auch anatomisch 
sklerotische Veränderungen. 

Soweit man aus dem funktionellen Zustand der Arterien auf 
ihr anatomisches Verhalten schließen darf, scheint sich das zu be¬ 
stätigen. Die Untersuchungen von Romberg*) und Otfried 
Müller 8 ) haben ergeben, daß zwischen dem Palpationsbefunde 
und der funktionellen Tüchtigkeit der Arterien direkte Proportionen 
bestehen. Je deutlicher eine Arterie fühlbar ist, desto gering¬ 
fügiger ist im allgemeinen ihre Anspruchsfähigkeit hinsichtlich 
Dilatation und Kontraktion. Daraus geht hervor , daß der Grad 
der Palpabilität uns einen gewissen Maßstab für die Funktions¬ 
tüchtigkeit der Gefäße geben kann. Schon in der ersten Publi¬ 
kation hob aber Otfried Müller hervor, daß das nicht immer 
der Fall ist. Die Arterien von Schrumpfnierenkranken zeigen, ob- 
w'ohl sie stark verdickt und auch oft deutlich geschlängelt er¬ 
scheinen, keine verminderte, sondern sogar eine gesteigerte An¬ 
spruchsfähigkeit. Damit wurden die Gumprecht’schen Mit¬ 
teilungen 4 ) über arteriosklerotische Gefäße mit starker Reaktions¬ 
fähigkeit bestätigt und zugleich erklärt. Diese Ausnahme hat nur 


1) Thayer n. Fabyan, Studies on Arteriosklerosis with special references 
to the radial artery. Americ. Jonrn. of the med. Sciene Dezember 1907. 

2) Romberg, Referat über Arteriosklerose. Kongr. f. innere Med. 1904. 

3) Otfried Müller, Znr Funktionsprüfung der Arterien. Deutsche med. 
Wochenschr. 1906 H. 38 a. 39. 

4) Gamprecht, Diskussion zur Arteriosklerose. Kongr. f. inn. Med. 1904. 
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eine beschränkte Bedeutung. Die ihr zugrunde liegenden patho¬ 
logischen Bedingungen, die Schrumpfniere, lassen sie leicht erkennen 
und damit auch die Palpabilität der Gefäße entsprechend würdigen. 
Aber sie macht es immerhin fraglich, ob der Palpabilität der 
Arterien auch immer eine arteriosklerotische Veränderung der Ge¬ 
fäße zugrunde liegt. Denn es will uns wenig wahrscheinlich er¬ 
scheinen. daß eine sklerotische Arterie nicht nur normale, sondern 
sogar besonders gute Funktionsleistungen zu vollbringen vermöge. 

Romberg 1 ) sprach sich deshalb schon in der ersten Auflage 
seines Lehrbuchs der Herz- und Gefäßkrankheiten über die Be¬ 
deutung der Palpabilität sehr zurückhaltend aus; er sagt dort, daß 
es selbst bei den höchsten Graden der Wandverdickung, wie sie 
der Schrumpfniere eigentümlich sind, im Leben fraglich bleibe, wie 
viel von der Veränderung auf Rechnung eines von der Arterio¬ 
sklerose unabhängigen Vorgangs, auf eine Hypertrophie der Media, 
zu setzen sei. Schon dort weist er auch auf eine andersartige Ver¬ 
änderung der Arterien hin, bei der die Entscheidung noch zweifel¬ 
hafter bleiben müßte, nämlich die dickwandigen Arterien jugend¬ 
licher Menschen. 

Auf seine Anregung hat inzwischen der eine von uns 2 ) diese 
Veränderung genauer untersucht. Es ergab sich, daß bei der Mehr¬ 
zahl der Menschen, w r elche die sogenannte juvenile Sklerose auf¬ 
weisen, die Funktion der dickwandigen Gefäße sich ebenso verhielt 
wie die der sklerotischen Gefäße älterer Menschen; bei einem Teil 
jedoch fand sich normale, ja übernormale Gefäßreaktion, trotzdem 
Nephritis bei ihnen mit aller Zuverlässigkeit ausgeschlossen war. 
Also auch hier wieder fallen Funktion und Palpabilität auseinander, 
und zwar ohne daß wir, wie bei der Schrumpfniere, so sichere 
klinische Hilfsmittel haben, zu entscheiden, ob und warum das eine 
Mal die dickwandige Arterie vermindert, das andere Mal dagegen 
bei gleicher Dickwandigkeit vermehrt reagiert. 

Diese Inkongruenzen waren es, die uns bestimmten, die Frage 
in Angriff zu nehmen, welche Bedingungen der Palpabilität der 
Arterien zugrunde liegen. Was fühlen wir an einer verdickten 
Arterie? Was läßt die Arterie für unseren Tastsinn dickwandig 
erscheinen? Ist es eine Verdickung der Intima oder eine Ver- 


1) Romberg, Lehrbuch der Erkrankungen des Herzens und der Blutgefäße. 
1. Aufl. p. 410. 

2) Schlayer, Uber die sogenannte Sklerose der Jugendlichen. Münch, med. 
Wocheuschr. 1908 p. 50. 
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Änderung der Media? Sind Intimaverdickungen überhaupt durch 
Palpation feststellbar, entspricht also mit anderen Worten einer 
verdickten Aiterie, abgesehen von denjenigen bei Schrumpfniere, 
immer eine anatomische Sklerose? 

Die Frage war zunächst anatomisch in Angriff zu nehmen; 
es war festzustellen, inwieweit deutlicher Verdickung der Arterien¬ 
wand, wie sie sich im Leben durch den Tastsinn erkennen läßt, 
eine histologische Veränderung des Gefäßes entspricht. Wir haben 
diese Untersuchungen an 75 Arterien bei insgesamt 20 Fällen nach 
der nachfolgenden Technik durchgeführt. 

Methodik. 

Sämtliche, im nachfolgenden verzeichneten Arterien wurden 
von Herrn Professor v. Romberg selbst bei Lebzeiten des 
Patienten palpiert und je nach dem Grade ihrer Fühlbarkeit als 
AS i—3 1 ) notiert. 

Untersucht wurden die Badialis an der typischen Stelle, die 
Brachialis in der Mitte des Oberarms, die Carotis in der Höhe des 
Schildknorpels, die Femoralis direkt unter dem Poupart’schen Band. 

Die Arterien wurden aus der Leiche in Stücken von 3—5 cm Länge 
entnommen, in Müller-Formol (9:1) ca. 2—4 Tage gehärtet und nach 
2 tägigem Auswässern mit dem Gefriermikrotom geschnitten. Als Fär¬ 
bungen wurden für jede einzelne Arterie nebeneinander benutzt: Häma- 
toxylin-Sudan III und die Weigert’sche Elasticafärbung. Hierbei sei zu¬ 
gleich die Bemerkung erlaubt, daß mit diesen beiden Färbemethoden so 
ziemlich alles für uns Wissenswerte gefunden werden kann. Versuche 
wurden auch mit der Mallory’Bchen Bindegewebsfärbung, bei der zugleich 
die Membrana elastica und ihre Abkömmlinge als rote Bänder sich zeigen, 
und mit der van Gieson’schen Färbung gemacht. Diese beiden zeigten 
sich jedoch in ihrer Wirkung so unsicher und launisch, daß Schluß¬ 
folgerungen aus den mikroskopischen Bildern durchaus unstatthaft er¬ 
schienen ; besonders waren die Unterschiede in den Farbentönen von gelb 
und rot der van Gieson’schen FärbuDg bei der Frage nach dem Vor¬ 
kommen von Muskulatur und Bindegewebe in der Media je nach der 
Intensität der Färbung sehr schwer, ja gar nicht zu beurteilen. 

Es seien zunächst die Verhältnisse an der Intima bei den 
auf diese Weise untersuchten Arterien besprochen. Ihre Ver¬ 
änderung ist es ja nach der Auffassung Marchand’s und Jores 
in erster Linie, die die Arteriosklerose im engeren Sinne charak¬ 
terisiert. 


1) AS 1 = eben fühlbare Arterienwand. AS 2 = mittelstarke Dickwaudig- 
keit. AS 3 = hochgradige Dickwandigkeit (evt. Gänsegnrgelarterie) (cf. Rom- 
berg's Referat über Arteriosklerose, Verhandl. d. Kongr. f. inn. Med. 1904). 
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Bei der Beurteilung, ob Arteriosklerose vorliegt oder nicht, 
sind wir im wesentlichen dem Vorgang von Jores gefolgt und 
haben alle Intimae als nicht pathologisch bezeichnet, welche nur 
die sogenannte physiologische Intimaverdickung (Hyperplasie) auf¬ 
wiesen. 

Zu bemerken ist noch, daß wir bei unseren Präparaten Verfettung 
(teilweise geradezu einen Brei von Cholesterinkristallen) und Verkalkung 
der Intima nur in der Carotis und Femoralis, nie in der Radialis oder 
Brachialis beobachtet haben, und zwar bei weitem am häufigsten und 
stärksten in der Carotis, welche besonders auch zur Verfettung der Media 
und speziell ihrer elastischen Lamellen neigte. Auch in der Femoralis 
waren, wenn Verfettung zu bemerken war, fast regelmäßig die Lamellen- 
Bysteme der Intima davon befallen. In Brachialis und Radialis stellte 
sich eine als pathologisch (im Sinne Jores) aufzufassende Intimaver¬ 
dickung dar als ein mehr oder weniger zellreiches bis homogen aus¬ 
sehendes Gewebe nach innen von den vervielfachten Lamellen und 
zwischen denselben. Die Zahl der Lamellen schwankte in den einzelnen 
Fällen zwischen 2 und 8, zuweilen noch mehr. 

Die Bezeichnung der Intimaveränderung wurde im folgenden 
in der Art durchgefiihrt, daß das Zeichen 0 keine Intimaverände¬ 
rung oder nur solche physiologischen Charakters — Vervielfachung 
der Lamellen — bedeutet; 

0-f- eine eben angedeutete Aufsplitterung der Lamellen durch 

zeitige Elemente an einzelnen Stellen. 

4- deutliche Aufsplitterung, Intima deutlich verdickt, stellenweise 
oder in der ganzen Peripherie. 

-|—|- mäßige Intimaverdickung mit deutlicher Bindegewebsbildung 
(homogenes Aussehen). 

-|—|—(- Intimaverdickung mit Verfettung ev. Verkalkung. 

-(-(-)-) und -j—[— (—|—) bedeuten Zwischenstufen. 

Die palpatorischen wie die anatomischen Befunde sind für jede 
einzelne Arterie in der Tabelle am Schluß der Arbeit zusammen¬ 
gestellt. 

Aus ihrem Vergleich geht die überraschende Tatsache hervor, 
daß der klinische Palpationsbefund nicht nur nicht 
mit der Stärke der Intimaveränderung zusammen¬ 
fällt, sondern sich in der großen Mehrzahl der Fälle 
weit von ihr entfernt. Und zwar ist dies nach beiden Seiten 
hin der Fall. Wir fanden einerseits — in einer freilich nicht 
großen Anzahl von Fällen — daß Arterien, die nur eben als AS 1 
palpabel waren, Intimaverdickungen mittelschwerer bis schwerer 
Art aufwiesen; andererseits dagegen in einer großen Zahl von 
Fällen, daß Arterien, die im Leben stark verdickt erschienen, keine 
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oder nur eine minimale Intimaverdicknng hatten. Die nachfolgende 
Zusammenstellung aus den Tabellen möge das zeigen. 

Zunächst die Fälle, in denen nicht palpable Arterien mittel¬ 
schwere bis schwere Intimaveränderung zeigten: 


Fall-Nr. Palpationsbefund 


Carotis 1 AS l 

Carotis 3 0 

Carotis 6 „ 1 

Radialis 19 „ 1 

Die nachfolgenden 3 Fälle: 
Brachialis 1 AS 1 

Radialis 15 „ 0 

Brachialis 17 „1 


Anatomischer Befund der Intima 

++(+) 

++(+> 

++(+) 

++ 


(+) 

(+) 

(+) 


sind den vorstehenden an die Seite zu stellen, nur ist hier die 
Intimaverdickung etwas geringer. Ebenso reihen sich hier vier 
weitere Fälle an, in denen die sichere Bestimmung der Palpabilität 
unmöglich war, obwohl schwerste oder fast schwerste Intimaver¬ 
änderungen Vorlagen. 

Um auch die quantitativen Verhältnisse näher zu beleuchten, 
mutt angeführt werden, daß die sieben ersten Fälle 53% aller 
Arterien mit Intimaverdickung +(-+-) bis -)—|—|- ausmachen. Starke 
bis stärkste Intimaverdickung konnte also da, wo sie vorhanden 
war, in über der Hälfte der Fälle palpatorisch nicht festgestellt 
werden. Des weiteren, von 75 untersuchten Arterien waren nur 
5 nicht palpabel, und von diesen wiesen 2—3 in der Tat keine 
Intimaveränderung auf; die übrigen zwei dagegen mittelschwere 
bis schwere. 

Daraus geht mit Sicherheit hervor, daß selbst schwerste 
Intimaverdickung die Arterie für den Tastsinn nicht 
notwendig als verdickt erscheinen lassen muß; viel¬ 
mehr war sie noch unseren Untersuchungen in über der Hälfte der 
Fälle nicht fühlbar. 

Noch viel bedeutsamer aber erscheint die Zusammenstellung 
derjenigen Fälle, in denen, trotz deutlicher oder starker Wand Ver¬ 
dickung im Leben, post mortem keine oder nur eine minimale Intima¬ 
verdickung gefunden wurde. Sie sind an Zahl sehr groß. Solches 
Verhalten fand sich bei 45 Arterien = 60% sämtlicher unter¬ 
suchten. Von ihnen wurden 30 (= %) im Leben mit AS 1 und 
AS 1—2 bezeichnet; die übrigen 15 (= Vs) wiesen höhere und 
höchste Grade der Wandverdickung auf (AS 2 —3). Diese letzteren, 
die besonders interessieren, seien hier einzeln angeführt. 
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Fall-Nr. Palpationsbefund Anatomischer Befand der Intima 


Femoralis 

i 

A8 

2 

0 

Brachialis 

2 

99 

2 

0-b 

Femoralis 

5 

99 

2 

+ 

Brachialis 

9 


2 

0 — h 

Carotis 

9 

>9 

2 

0— -+- 

Brachialis 

10 

r* 

3 

0 

Radial is 

12 

79 

2 

0—b 

Carotis 

13 

79 

2 

+ 

Femoralis 

13 

79 

2 

-b 

Femoralis 

15 

79 

2 

0-b 

Radialis 

17 

99 

2 

0—b 

Brachialis 

17 

79 

2 

u 

Radialis 

18 


3 

0-b 

Femoralis 

18 

99 

3 

0—b 

Brachialis 

19 

79 

2 

0 


Bei allen 15 Arterien hat die palpierende Hand eine hoch¬ 
gradigste Wandverdickung festgestellt, die anatomische Untersuchung 
dagegen fand keine oder so gut wie keine Intimaverdickung. Aus¬ 
drücklich muß dabei hervorgehoben werden, daß in keinem der 
verwerteten Fälle eine Nephritis resp. Drucksteigerung Vorgelegen 
hat. Klinische wie anatomische Untersuchung ließen sie mit Sicher¬ 
heit ausschließen. 

Sehen wir uns danach um, wie oft sich dieses eigenartige 
Auseinanderfallen bei den stark palpabeln Arterien feststellen ließ, 
so ergibt sich, daß unter einer Gesamtzahl von 20*) mit AS 2—3 
bezeichneten Arterien nur 5 höhere Grade von Intimaverdickung 
aufweisen, die übrigen 15 (= 75%) dagegen entweder keine oder 
nur eine sehr geringe. Mit anderen Worten: bei % sämtlicher 
Arterien, die dem Tastsinn als hoch-bis höchstgradig 
verdickt erscheinen, ist keine anatomische Intima¬ 
verdickung vorhanden. 

Angesichts dieser Ergebnisse erhob sich die Frage, welche 
Fehlerquellen hier in Betracht kommen, die die Resultate zu trüben 
geeignet sind. Sie könnten auf beiden Seiten liegen, auf der ana¬ 
tomischen Seite sowohl wie auf der der Palpation. Auf der ana¬ 
tomischen insofern, als es denkbar wäre, daß, ähnlich wie bei 
schwerer Mediaverkalkung dicht neben Stellen mit starker Intima¬ 
verdickung solche mit relativ geringer liegen. Das könnte bei un¬ 
genügender Untersuchung zu Täuschungen Anlaß geben. Aber ab- 

1) Von der Gesamtzahl 24 fallen 4 außer Rechnung, da bei ihnen die 
Palpationsverhältnisse durch das Bestehen einer Schrumpfniere nicht eindeutig 
erscheinen. 
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gesehen davon, daß die Unterschiede wohl kaum so hochgradig 
sein könnten, um die geschilderten sehr starken Differenzen zu er¬ 
klären, ist zu bemerken, daß an jeder Arterie mindestens vier 
Stellen untersucht wurden. Nur ein einziges Mal unter 75 Fällen 
fand sich bei derselben Arterie in einem Schnitt mäßige Intima¬ 
verdickung, im anderen dagegen hochgradige. Diese Fehlerquelle 
trifft danach für die vorliegenden Untersuchungen nicht zu. 

Bei der Palpation der Arterien wären Täuschungen möglich, 
die ihre Quelle in der verschiedenen Höhe des Innendruckes haben. 
Soweit eine Erhöhung des Innendruckes in Betracht kommt, 
haben wir solche Irrtümer von vornherein dadurch ausgeschaltet, 
daß die Schrumpfnierenfälle von dieser Betrachtung ausschieden. 
Es wäre nur noch denkbar, daß eine starke Druck Senkung unsere 
Palpationsresultate dahin beeinflußt, daß die schlechte Füllung der 
Arterien und die flache Pulswelle bei Moribunden uns die Arterien 
dünnwandiger erscheinen läßt, als sie in der Tat sind. Die Pal¬ 
pation wurde durchaus nicht immer an Moribunden vorgenommen, 
sondern im Gegenteil bei solchen meist abgelehnt. Aber selbst 
wenn man diesen Fehler annehmen will, so würde man damit nur 
imstande sein, notdürftig zu erklären, warum schwerste Intimaver¬ 
dickungen nicht gefühlt werden konnten. Unerklärt bleibt nach 
wie vor, wie es kommt, daß eine so große Anzahl von Arterien, 
die anatomisch keine verdickte Intima haben, dem palpierenden 
Finger als hochgradig dickwandig erscheinen. Diese von Herrn 
Prof. v. Homberg stets persönlich festgestellte Dickwandigkeit 
ist ein positiver Befund, der nicht zu übersehen ist. 

Es bleibt demnach das Resultat, daß die Holle derlntima- 
sklerose für das, was wir als Wandverdickung fühlen, 
nur eine sehr beschränkte sein kann. Einerseits findet 
sich, daß schwerste Intimasklerose dem tastenden Finger nicht 
fühlbar wird und zwar in über der Hälfte aller überhaupt vor¬ 
handenen schweren Intimasklerosen. Bestätigt sich das an einem 
größeren Material, so wird es sehr fraglich, ob eine Intimaverdickung 
überhaupt gefühlt werden kann. Andererseits zeigt sich, daß 
Arterien, welche hochgradig dickwandig erscheinen, in nicht weniger 
als 75°/ 0 keine Intimasklerose aufweisen. Es gibt also Wand¬ 
verdickungen hohen und höchsten Grades, die nicht 
das geringste mit der Intima zu tun haben. 

Als besonders deutliche Beispiele hierfür mögen die nach¬ 
folgenden Fälle dienen: 
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(b. Tabelle Nr. 1). 8., Carotis zeigte palpatorisch nur AS 1, ana¬ 

tomisch fast schwerste Intimaveränderung mit Verfettung und Verkalkung 
(-|—}-(-|-)), während die Femoralis, die jeder Intimaveränderung entbehrt, 
als AS 2 gefühlt wird. 

(Tabelle Nr. 3). S., Carotis wird trotz fast schwerster Arterio¬ 

sklerose (-|—f-(-f-)) nicht gefühlt, im Gegensatz zur Bracbialis, die ohne 
Intimaveränderung als AS 1 imponiert. 

(Tabelle Nr. 10). H., hier ist die jeder Intimaveränderung bare 

Brachial» geradeso als geschlängelte, typische Gänsegurgelarterie fühlbar 
wie die Carotis mit stärkster Intimaveränderung. 

(Tabelle Nr. 12). M., Radial» und Carotis zeigen beide palpatorisch 

AS 2, obwohl in der Radialis so gut wie keine (jedenfalls nicht zu 
fühlende), in der Carotis dagegen fast schwerste Intimaveränderung za 
finden ist. 

(Tabelle Nr. 15). G., Radialis ist trotz ziemlich erheblicher Intima- 

verdickung -)-(-j-) nicht palpabel, während dagegen die Bracbialis als 
AS 1 imponiert, obwohl sie keinerlei Intimaverändernng aufweist. Femoralis 
ist AS 2, obwohl die Intimaverdickung minimal ist, besonders im Ver¬ 
gleich zur nicht palpablen Radialis. 

(Tabelle Nr. 17). P., Carotis mit ziemlich reichlicher Intimaverdickung 
(-[-(-{-)) ist weniger (AS 1) palpabel als Radialis und Bracbialis (AS 2), 
die minimale (0-f-), bezw. keine Intimaverdiokung aufweisen. 

(Tabelle Nr. 19). B., Radialis ist nur als AS 1 palpabel, trotz 

ziemlich reichlicher Intimaverdickung (-]—1~), im Gegensatz zu der als 
AS 2 bewerteten Bracbialis, die keine Intimaverdickung aufweist. 

Die Veränderungen der Intima können nach dem Vorstehenden 
unsere Befunde nicht erklären. Sie haben mit der fühlbaren Wand¬ 
verdickung der Gefäße nur sehr wenig oder gar nichts zu tun. 
Woher rührt nun aber diese Wandverdickung? Man wird zunächst 
an eine Verkalkung resp. sklerotische Veränderung der Media 
denken wollen. Sicher wird eine hochgradige Verkalkung der 
Media starken Einfluß auf die Palpabilität der Arterien ausüben. 
Aber wir haben unter den 75 Arterien nur zweimal an der Femo¬ 
ralis, nie an der Brachialis oder Radialis Mediaverkalkung kon¬ 
statieren können. Dies ist ganz verständlich; denn nach Möncke- 
berg’s Untersuchungen findet sich die Mediaverkalkung fast aus¬ 
nahmslos in höherem Alter, über 50 Jahre. Bei unseren Unter¬ 
suchungen aber handelt es sich zu zwei Drittel um Menschen unter 
50 Jahren; nur sieben sind über 50 Jahre. 

Mediaverkalkung kann danach irgendwie nennenswert nicht 
in Betracht kommen. Auch sonstige bis jetzt bekannte skle¬ 
rotische Veränderungen der Media haben wir in Fällen, wo die Pal¬ 
pation eine hochgradige dickwandige Arterie, aber keine Intima¬ 
veränderung ergab, nicht gefunden, speziell keine degenerativen oder 
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entzündlichen Erscheinungen. Grobe anatomische Veränderungen in 
der Media im Sinne einer anatomischen Mediasklerose sind es dem¬ 
nach sicherlich nicht, welche diese Arterien palpabel machen. Da¬ 
mit scheidet das, was wir heutzutage unter Arteriosklerose ver¬ 
stehen, aus der Diskussion überhaupt aus. Arteriosklerose 
im anatomischen Sinne kann unmöglich die Ursache 
der hochgradigen Dickwandigkeit in unseren Fällen 
sein. Denn in jenen 15 Arterien findet sich weder eine Intima¬ 
sklerose noch eine Mediasklerose und trotzdem erscheinen sie dem 
palpierenden Finger in hohem bis höchstem Grade verdickt. 

Wenn man zu diesem Resultat gelangt ist, so wird man sich 
erst fragen müssen: haben denn diese hochgradig dickwandigen 
Arterien überhaupt etwas mit Sklerose zu tun? Im anatomischen 
Sinne, wie eben ausgeführt, w r ohl nicht; fassen wir aber den Be¬ 
griff Sklerose im klinischen Sinn, so werden wir nicht umhin können, 
das zu bejahen. Nach den Untersuchungen von Romberg 1 ) und 
Otfried Müller 1 ) ist es sichergestellt, daß eine Arterie um so 
schlechter funktioniert, je deutlicher sie palpabel ist. Schlayer 1 ) 
hat dies auch bei einer größeren Anzahl ganz jugendlicher Indi¬ 
viduen bestätigen können. Selbst dort, wo doch die Wahrschein¬ 
lichkeit einer anatomischen Sklerose a priori gering erscheint, 
reagieren die Arterien, sobald sie stärker palpabel sind, in der 
überwiegenden Mehrzahl schlecht. Für unsere Arterien den direkten 
Beweis hierfür durch Plethysmographie zu erbringen, war nicht 
möglich und wird begreiflicherweise nur in Ausnahmefällen mög¬ 
lich sein. Aber die bisherigen Erfahrungen gestatten auch ohne 
das ein genügend sicheres Urteil über ihre Funktionstüchtigkeit. 
Denn eine Ausnahme erleidet die Feststellung von Romberg und 
Otfried Müller nur bei den nephritischen Arterien und bei ein¬ 
zelnen jugendlichen Individuen. Nephritis wurde, wie schon er¬ 
wähnt, für diese Betrachtung ausgeschieden, und die Verhältnisse, 
wie sie bei jenen jugendlichen Individuen Vorlagen, verstärkte Ar¬ 
beit des linken Ventrikels und Vasomotorismus, waren in den ge¬ 
nannten Fällen ebenfalls nicht vorhanden. Demnach liegt kein 
Grund vor, die besprochene Gruppe von Arterien von den Er¬ 
fahrungen Romberg’s und Otfried Müller’s auszunehmen. 
Nach ihnen können aber so hochgradig verdickte Arterien sicher¬ 
lich nicht als normal in funktioneller Hinsicht betrachtet werden, 
vielmehr wird ihre Funktionstüchtigkeit entsprechend dem Grade 
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der Palpabilität als stark minderwertig betrachtet werden müssen. 
Wenn somit die Arterien auch anatomisch sich nicht als sklero¬ 
tisch erweisen, so werden wir sie doch vom funktionellen Stand¬ 
punkt aus den sklerotischen Arterien vollkommen gleichsetzen 
müssen. 

Unter diesen Umständen wird die Frage, woher rührt die 
Wandverdickung, nur um so brennender. Eine anatomische Sklerose 
der Media haben wir nicht gefunden und doch kann die Dick- 
waudigkeit ihren Ursprung nur in einer Veränderung der 
Media haben. Denn, daß etwa die Adventitia solche Verdickung 
hervorbringen könnte, ohne daß starke anatomisch erkennbare Ver¬ 
änderungen in ihr vorlägen, darf wohl als ausgeschlossen betrachtet 
werden. Zudem haben wir ja an den Schrumpfnierenarterien ein 
deutliches Beispiel dafür, daß die Media imstande ist, Arterien 
hochgradig dickwandig erscheinen zu lassen. 

Welcher Art ist nun die Veränderung an der Media, die in 
Betracht kommen könnte? Ist es eine Zunahme der Muskulatur, 
wie bei den Schrumpfnierenarterien? Wir versuchten dem nach¬ 
zugehen, -indem wir unsere Aufmerksamkeit zunächst auf die 
Dickenverhältnisse der Media richteten. Aber hier stießen wir auf 
dieselben Schwierigkeiten, die von jeher sich schon dem anatomi¬ 
schen Nachweise der Mediahypertrophie bei Schrumpfniere ent¬ 
gegenstellten. Durch den Verlust der im Körper vorhandenen 
Längs- und Querspannung, durch Fixation, Einbettung und Färbung 
treten offensichtlich Veränderungen im Zustande der Arterien ein, 
die nicht bei jeder Arterie gleiche Wirkungen erzeugen, sondern 
verschieden starke, so daß die Arterien nicht einmal mehr unter 
sich vergleichbar werden, geschweige denn mit dem Zustande im 
Leben. Ganz besonders wird von diesen Verhältnissen die Media 
betroffen. Die Arterien nehmen unregelmäßige Formen ihres Lu¬ 
mens an, und dementsprechend ist die Dicke der Media in ein und 
demselben Schnitte einer Arterie ganz verschieden; vielfach er¬ 
scheint sie infolge der Verzerrungsprozesse gerade an den Stellen 
besonders dünn, welche einer gleichzeitig bestehenden stärkeren 
Intimaverdickung entsprechen. 

Aus solchen Bildern Bindendes für die Media zu schließen, 
wird man nur dann mit einiger Zuverlässigkeit vermögen, wenn 
die Veränderungen in der Mediadicke so enorm und so gleich¬ 
mäßig sind, wie sie sich häufig bei den Schrumpfnierenarterien 
finden. Trotz dieser kritischen Reserve und im vollen Bewußtsein, 
daß ein sicheres Urteil an den in üblicher Weise entnommenen 
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und präparierten Arterien nicht möglich ist, können wir uns des 
Eindrucks nicht entschlagen, daß in einzelnen der Fälle, wo starke 
Dickwandigkeit ohne anatomische Sklerose vorlag, vielleicht doch 
die starke Dickwandigkeit auf eine vermehrte Mediadicke zurück¬ 
zuführen ist. 

Vor allem lehrten die Beobachtungen, die an den Muskelkernen der 
Media gemacht werden konnten, daß hier postmortal in die Form und 
den Kontraktionszustand der Zellen äußerst einschneidende Veränderungen 
stattgefunden haben mußten. Die Muskelkerne der Media zeigten nämlich 
in einer großen Anzahl der Fälle eine zusammengestauchte, fast kork¬ 
zieherartig gewundene Form; aber dieses Phänomen war in den einzelnen 
Arterien durchaus nicht an sämtlichen Kernen zu beobachten, sondern 
zuweilen wechselten scheinbar regellos Partien mit geraden stäbchen¬ 
förmigen Kernen mit solchen der Korkzieherart ab. In einzelnen Fällen 
jedoch sah man, daß nur die der Intima näher gelegenen Kerne diese 
Verkrümmung aufwiesen, während die weiter der Adventitia zuliegenden 
ihre Stäbchenform bewahrt hatten. Jedenfalls darf ein solcher Zustand 
der Kerne nicht etwa als Folge einer noch prämortalen Kontraktion an¬ 
gesehen werden. Denn Kerne kontrahierter glatter Muskelzellen sind 
nach Grützner und A. Müller 1 ) kurz und dick, im Gegensatz zu 
langen und dünnen Formen, welche den Erschlaifungszustand kennzeichnen. 

Sicher ist das aber nicht die generelle Ursache der Palpa- 
büität. Daß die verschiedene Dicke der Media allein es nicht sein 
kann, was die Arterien palpabel und auch verschieden stark pal- 
pabel macht, scheint uns aus anderen Beobachtungen sehr deut¬ 
lich hervorzugehen. Es zeigte sich nämlich nicht selten, daß Ar¬ 
terien von hochfieberhaften Kranken (Typhus abd., Phthisis pulm. 
und Sepsis) als nicht fühlbar bezeichnet wurden, obwohl ihre Mus¬ 
kularis viel dicker war, als die anderer Arterien, die deutlich als 
dickwandig imponierten. 

Mit der bisherigen Art der anatomischen Präparation wird man diese 
Frage freilich weder in positivem noch in negativem Sinne sicher ent¬ 
scheiden können. Dazu bedarf es besonderer Methoden, deren Ziel sein 
muß, die Hauptfehlerquellen für eine vergleichende Betrachtung der 
Arterien möglichst auszuschalten. 

An die Seite dieser Erfahrung tritt eine sehr bemerkenswerte 
Beobachtung, die der eine von uns gemacht hat. 

Ein Kollege von ca. 30 Jahren zeigte in gesunden Tagen eine 
gleichmäßige ziemlich starke Wandverdickung seiner Arterien (AS 1—2). 
Die Plethysmographie ergab eine sehr geringe Anspruchsfähigkeit der 


1) Grützner, Glatte Muskeln. Ergehn, d. Physiol. 1904 Bd. III, 2 p. 75ff. 
A. Müller-Wien, Wie ändern die von glatter Muskulatur umschlossenen Hohl¬ 
organe ihre Größe? Pflüg. Archiv Bd. 116. 
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Armgefäße auf Kalt* und Warmreize nach OtfriedMüller r s Methode 1 ). 
Als der Kollege nun au einer Angina lacun. unter hohem Fieber akut 
erkrankte, war die vorher so deutliche Rigidität der Arterien plötzlich 
fast ganz verschwunden. Nach Ablauf der Angina stellte sich der Rite 
Zustand wieder her. 

Hier sind also ziemlich stark dickwandige und dementsprechend 
wenig funktionsfähige Arterien unter dem Einfluß hohen Fiebers 
plötzlich viel weicher geworden. 

Diese Beobachtungen weisen ganz eindeutig darauf hin, daß 
die Wandverdickung, die wir fühlen, nicht notwendig in dauernden 
und greifbaren anatomischen Veränderungen in der Media ihre 
Ursache haben muß. Offenbar kann sie ebensogut durch rein 
funktionelle Zustandsänderungen der Media bedingt 
sein. Eine Reihe von anderweitigen Erwägungen und Erfahrungen 
läßt diesen Gedanken außerordentlich plausibel erscheinen. Die 
Vorstellungen, welche aus ihm erwachsen, scheinen uns sehr ge¬ 
eignet, mancherlei Schwierigkeiten zu klären, die dem Kliniker 
für das Verständnis der Arteriosklerose erstehen, wenn er den 
Boden der anatomischen Auffassung nicht verlassen möchte. Man¬ 
ches bisher noch Rätselhafte erscheint unter dieser Auffassung in 
neuem Lichte. So würde sich ohne weiteres erklären lassen, wie 
es möglich ist, daß Arterien, die anatomisch keine Sklerose auf¬ 
weisen, in hohem oder höchstem Grade dickwandig erscheinen 
können, wie wir das in einer sehr großen Anzahl von Arterien 
fanden, ln eine ganz andere Beleuchtung würde ferner die sog. 
juvenile Sklerose rücken. Darunter verstehen Romberg 2 ) 
und Krehl 3 ) auffällige Dickwandigkeit der Arterien bei Indi¬ 
viduen im Pubertätsalter und den nächst anschließenden Perioden. 
Bei ihnen ist es aus klinischen Gründen von vornherein wenig 
wahrscheinlich, daß der Dickwandigkeit eine dauernde sklerotische 
Veränderung im anatomischen Sinne zugrunde liegt. In der Tat 
haben wir bei einigen Fällen dieser Art, die sich unter unserem 
Material befanden, resp. schon vorher gesammelt waren, keine 
anatomische Sklerose feststellen können. 

Sie seien hier kurz erwähnt. 

Fall 3 der Tabelle. 27 jähriger Phthisiker. Radialis und Brachialis 
sind deutlich fühlbar (AS 1), anatomisch aber ohne jede Veränderung 
der Intima oder Media. 


1) Arch. f. Anat. u. Phys. 1904. 

2) Romberg, Lebrb. d. Herz- u. Gefiißkrankheiten p. 153. 

3) Krehl, Die Erkrankung des Herzmuskels. NothnageFs spez. Path. n. 
Ther. Bd. 15 T. 1 5. Abt. 
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Fall 6. 28 jähriger Mann, *f* an tub. Karies. Radialis und Brachialis 

sind palpabel als AS 1. Anatomisch keine Veränderung. 

Fall 11. 14 jähriger Junge, an Polyserositis. Arterien deutlich 

palpabel (AS 1); keine anatomische Veränderung. 

Fall • 14. 27 jähriger Mann, -f- an Mitralfehler. Brachialis und 

Badialis sehr deutlich als AS 1—2 palpabel; anatomisch dagegen voll¬ 
kommen intakt. 

Dem schließen sich noch einige andere in den Tabellen nicht 
aufgeführte Fälle an: 

22 jähriger Phthisiker, Brachialis und Badialis als AS 1 —2 palpabel, 
anatomisch intakt. Und schließlich drei Meningitiden, zwei tuberkulöse, 
eine eiterige, im Alter von 9, 12 und 29 Jahren, wo ebenfalls bei Fehlen 
jeder stärkeren Intima- oder Mediaveränderung die Arterien deutlich fühl¬ 
bar waren (AS 1—2). Eine Drucksteigerang pathologischen Grades be¬ 
stand bei allen diesen Patienten nicht. 

Anatomisch sind also bei der juvenilen Sklerose wohl meist 
keine Veränderungen zu erwarten. Funktionell aber sind gewisse 
nicht bedeutungslose Veränderungen vorhanden, die Arterien sind 
nach den Untersuchungen des einen von uns x ) abnorm wenig funk¬ 
tionstüchtig. Die juvenile Sklerose oder besser gesagt, die Dick- 
w&ndigkeit der Arterien bei jugendlichen reiht sich danach ohne 
Schwierigkeiten jener oben erwähnten großen Zahl von dick¬ 
wandigen Arterien aller Grade an, wo ebenfalls jede anatomische 
Veränderung im Sinne einer Sklerose vermißt wurde, und würde 
sich auf gleiche Weise wie diese erklären. 

Ebenso ließe sich, wenn man die Ursache der Dickwandigkeit in 
Zustandsänderungen der Media erblickt, leicht verstehen, daß eine 
rigide Arterie im Fieber weicher werden kann. Ja, es wäre von 
diesem Standpunkt aus vielleicht nicht so ganz unbegreiflich, daß 
Arterien mit starker Intimaveränderung ganz unfühlbar sein können, 
wie wir in einer Keihe von Fällen fanden. Das würde verständ¬ 
lich, wenn man annimmt, daß in solchen Fällen die Media unter 
Verhältnissen steht, die sie ganz unfühlbar machen. 

Welcher Art müßte nun wohl die Zustandsänderung der Me¬ 
dia sein, die es bedingt, daß eine Arterie fühlbar oder nicht fühl¬ 
bar wird, in ihrer Wand verdickt oder nicht verdickt erscheint? 
Man wird zunächst am ehesten geneigt sein, an eine Kontraktion 
resp. Erschlaffung der Arterienmuskulatur zu denken. Das Gefühl 
der Dickwandigkeit resp. der Weichheit würde sich damit gut ver¬ 
einen. Eine Kontraktion der Gefäßmuskulatur wird neben ihrer 


1) Münch, med. Wochensehr. 1908 p. 50. Publikation in extenso folgt. 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98 . Bd. 12 
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Hypertrophie von den meisten Seiten als Ursache der starken 
Fühlbarkeit der nephritischen Arterien angenommen. Ähnlich 
liegen die Dinge bei den jugendlichen Vasomotorikern mit dick¬ 
wandigen Arterien. Aüch bei ihnen erscheint eine gewisse Ver¬ 
schiebung des normalen mittleren Gefäßtonus nach der Seite einer 
stärkeren Kontraktion hin nicht unwahrscheinlich. 

Aber diese Arterien, die nephritischen, wie die der jungen 
Vasomotoriker, sind funktionell geprüft, ganz außerordentlich reak¬ 
tionsfähig. Sie haben nach Otfried Müller 1 2 ) und Schlayer 1 ) 
eine verstärkte Fähigkeit zur Kontraktion wie zur Dilatation, be¬ 
sitzen also einen erhöhten Tonus. Dagegen zeigen die dickwandigen 
Arterien, die das Material der vorliegenden Arbeit bilden, bei gleicher 
Dickwandigkeit das entgegengesetzte funktionelle Verhalten: sie sind 
vermindert anspruchsfähig. Weder auf Kälte- noch auf Wärmereiz 
erfolgt ein entsprechender Ausschlag. Sie nähern sich also mehr minder 
dem Zustande einer funktionellen Starre. Dieser Zustand 
kann ein dauernder, durch Monate und Jahre anhaltender sein, wie die 
Erfahrungen bei der sog. juvenilen Sklerose und die oben erwähnte 
Beobachtung an einem Kollegen erweisen. Ob wir unter diesen Ver¬ 
hältnissen an eine Kontraktion als Ursache der Wand Verdickung 
denken dürfen, muß vorläufig dahingestellt bleiben. Vielleicht 
muß man ebensowohl an eine einfache Tonusveränderung ohne 
Kontraktion denken, resp. an Zustandsveränderungen in der Media, 
die denjenigen anderer muskulöser Hohlorgane, so der Blase und 
des Magens analog sind. Grützner 3 ) und A. Müller 3 ) haben 
in sehr interessanten Untersuchungen die Aufmerksamkeit darauf 
gelenkt. Danach ist die sehr wechselnde Dicke jener Organe nicht 
oder wahrscheinlich nicht durch Dauerkontraktionen, sondern durch 
ein einfaches Verschieben der Zellen neben- und übereinander be¬ 
dingt. Darüber werden weitere Untersuchungen vielleicht einige 
Aufklärung bringen können. 

Unter allen Umständen bleibt der springende Punkt, daß es 
sich hier um eine Zustandsänderung mit Verschlechterung 
der Funktion handelt. Das legt den Gedanken sehr nahe, daß 
wir in dieser Erscheinung vielleicht Frühzustände deijenigen Ar* 
terienerkrankung zu suchen haben, deren Hauptcharakteristikum 
in funktioneller Hinsicht die starke Herabsetzung der Arterien¬ 
beweglichkeit ist, der Arteriosklerose. Derselbe Prozeß^ der in 


1) 1. c. 

2) Ergeb. d. Physiol. Bd. III. Pfliiger’s Arch. Bd. 116. 
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seinen Spätstadien za den weitgehenden Veränderungen in der 
Media führte wie sie die moderne Pathologie beschreibt, würde sich 
dann in seinen ersten Stadien durch eine zunächst nur funktionelle 
Beeinträchtigung der Media charakterisieren. Einen ganz ähn¬ 
lichen Gedanken hat Romberg bereits in seinem Referat über 
Arteriosklerose ausgesprochen. Er erscheint um so einleuchtender, 
als wir unsere Befunde vorwiegend gerade an den Arterien er¬ 
hoben haben, die auch nach den neuesten Anschauungen der patho¬ 
logischen Anatomie vorzugsweise der Mediasklerose anheimfallen r 
den Extremitätenarterien und dem peripheren Teil der Carotiden. 
Aach pathologisch-physiologisch würde sich dies gut verstehen: 
lassen. Die Extremitätenarterien sind Arterien des muskulösen 
Typs. Bei ihnen spielt die Media die größte Rolle. Sie ist, wie 
das Plethysmogramm lehrt, in fortwährender Bewegung, in uner¬ 
müdlicher Arbeit Daß gerade dieser Teil unter pathologischen 
Verhältnissen zuerst erkrankt, würde nur anderweitigen Erfahrungen 
entsprechen. 

Alle unsere im vorstehenden niedergelegten Erfahrungen 
drängen dazu, dem Einfluß der Media einen weit größeren Raum, 
für die Pathologie der peripheren Arterien einzuräumen, als dies 
in den letzten Jahren geschehen ist. Wir befinden uns damit .in 
Übereinstimmung mit einer alten Tendenz der Kliniker; wie Mar¬ 
ch and 1 ) schreibt, bestanden sie gegen den Widerstand der Ana¬ 
tomen darauf, daß die Mediasklerose zur Arteriosklerose gerechnet 
werde. Aber auch die pathologische Anatomie neuester Richtung 
harmoniert in dieser Beziehung vollkommen mit unseren Anschau¬ 
ungen. Auch von ihrer Seite wird nunmehr der Media ein weit 
größerer Anteil an der Arteriosklerose zugebilligt, als bis vor 
kurzem. 

Die hier veröffentlichten Untersuchungen bedeuten nur einen 
Anfang. Sie werden in erweitertem Umfang fortgeführt und dabei 
der Media unser ganz besonderes Interesse zugewendet werden. 
Zwei Wege sind möglich, um sie einem genaueren Studium zu 
unterwerfen: einmal Untersuchung ihrer Dicke und ihres Baues 
mit Methoden, die die verschiedenen Arterien unter sich ver¬ 
gleichen lassen. Dahingehende Versuche sind bereits unternommen 
und erscheinen aussichtsreich. Der zweite Weg ist die Prüfung 
der Funktion und der Vergleich derselben mit dem anatomischen Be¬ 
funde. Er wird späterhin in Angriff genommen werden. 


1) Arterien, Eulenburg’s Realencyklopädie 6. Auf!. 
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Zusammenfassung: 

Die vergleichende Prüfung der Palpabilität und des anatomi¬ 
schen Befundes hat — an 75 Arterien durchgeführt — ergeben: 

In der Hälfte der Fälle, wo anatomisch eine Intimasklerose 
vorlag, war im Leben keine Wandverdickung der Arterie fest¬ 
stellbar gewesen. Dagegen fand sich in 65°/ 0 aller Fälle palpa- 
torisch eine Wandverdickung, während die anatomische Unter¬ 
suchung keine Veränderung der Intima erkennen ließ. Ja selbst 
da, wo die Palpation (unter Ausschluß der Nephritiden) höchst- 
gradige Verdickung ergab, war in 75 °/ 0 der Fälle keine anatomi¬ 
sche Sklerose der Intima vorhanden. Demnach spielt die 
Sklerose der Intima für die Palpabilität der Arterien 
keine oder nur eine sehr nebensächliche Rolle. 

Mediasklerose fand sich unter unserem Material nur sehr 
selten. Sie kann demnach für die Erklärung unseres obigen Be¬ 
fundes nicht in Betracht kommen. Somit ist festznstellen, daß 
höchstgradige Dickwandigkeit der Arterien in 8 / 4 der 
Fälle, wo sie vorlag, überhaupt nicht durch anatomi¬ 
sche Arteriosklerose bedingt war. 

Nach den Untersuchungen von Romberg und Otfried 
Müller darf als sicher angenommen werden, daß so hochgradig 
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dickwandige Arterien funktionell minderwertig sind. Danach gibt 
es Veränderungen an den Arterien, welche sie hoch- 
und höchstgradig verdickt erscheinen lassen und ver¬ 
mindert funktionst&chtig machen, ohne daß sie ana¬ 
tomisch arteriosklerotisch sind. 

Zu diesen Arterienveränderungen gehört auch die sog. juve¬ 
nile Sklerose. In einer Reihe derartiger Fälle war, trotz deut¬ 
licher Wandverdickung im Leben, anatomisch keine Sklerose der 
Arterien zu finden. 

Da nach der anatomischen Untersuchung die anderen Arterien¬ 
häute nicht verändert waren, so kann die Ursache der Wandver¬ 
dickung in allen Fällen, wo starke Wandverdickung ohne Arterien¬ 
sklerose vorhanden war, nur in der Media gesucht werden. Viel¬ 
leicht spielt eine Zunahme der Media eine gewisse, jedoch nur 
untergeordnete Rolle. Allem nach muß die Erklärung der Dick- 
wandigkeit überwiegend in funktionellen, anatomisch zunächst 
nicht greifbaren Veränderungen der Media gesucht werden. 

Im Gegensatz zu den Schrumpfnierenarterien gehen diese Verände¬ 
rungen mit einer Verminderung der Funktion einher, verhalten 
sich also in funktioneller Hinsicht genau so, wie sklero- 
sierte Arterien. 

belle _ 

Beurteilung 

Radial», Brachial» und Carotis sind 
gleich stark palpabel (AS 1) trotz sehr 
verschiedener Schwere der Iutimaver- 
verdickung; Femoralis dagegen zeigte 
AS 2, obwohl jegliche Intimaverdickung 
fehlt (bes. im Vergleich zur Carotis). 

Brachial» ist gleich palpabel wie 
Carotis (AS 2), obgleich in letzterer viel" 
stärkere lntimaveränderung sich findet. 
Brachial» ist mehr palpabel als Radial» 
(AS 2 opp. AS 1), obwohl die mini¬ 
male Intimaveränderung der Brachial» 
sicher nicht palpiert werden kann und 
fast gleich derjenigen der Radial» 
(=0) ist. 

Carotis nicht palpabel trotz reich¬ 
licher Intimaverdickung mit Verfettung. 
Carotis ist zudem gleich palpabel (= 
AS 0) wie die Femoralis, obwohl in 
letzterer keine, in der Carotis schwere 
Intimaveränderung ist. 
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der Plaque 
ebenfalls nur 
1—2 Lamellen. 

5. H. 

65 

• 

Pemiciöse 

Anämie 

1 

mäOig reichlich. 

0 

' ' 

0 

6. F. 

28 

Wirbelcaries, 

Myelitis 

1 

0 

. 

1 

0 

7. He. 

12 

Meningitis 
tuberc., 
Druck 110 

1 mm Hg 

1 

0 

2 Lamellen 

1 

0 

2 Lamellen 

8. B. 

■ 

. 

43 

. .1 

I 

Typhus 

l 

i 

1 

1 

Plaques in 
*U Umfang 
nicht sehr dick, 
darin 5—7 La¬ 
mellen 

? 

(nicht 
sicher pal- 
pabel) 

1 

0- \- 

ca. 4 Lamellen, 
3 kleine Plaques 

9. W. 

i 

70 

Cirrhos. hepat. 

! ? 

(nicht 
sicher pal- 
pabel) 

0--J- 2 

1—3 Lamellen 
z. Teil Plaques j 

überall ganz minimale In 

0-f- 

1—3 Lamellen 

timaverdickung 

10. H. 

■ 

67 

■ 

Pyämie ] 

. 

i 

0 — -f- 
minimal, 

1—2 Lamellen, 

1 kleiner Plaqne 

3 

schlän¬ 

gelte 

Gänse- 

gqrgel 

0 

2—5 Lamellen 

11. J. 

14 

Polyserositis 

i 

i 

0 

Verdoppe 

1 

iuiig der I 

0 

j ameilen 
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Carotis 

Femoralis 


t 



Beurteilung 

Palpation | Intima anat. 

Palpation 

Intima anat. 

j 



(reichlich Fett 
I nnd Kalk. 

, Intima Vs bis 
1 2 mal so dick 
: als Media 


3 


Verfettung u. 
Verkalkung; 
Vs so dick 
wie Media 


Sämtliche Arterien worden als AS 3 
bezeichnet, obgleich die Intima Ver¬ 
dickung in Carotis und Femoralis, ver¬ 
bunden mit Verfettung und Verkalkung, 
viel hochgradiger ist als in Radialis 
und Brachialis. 


,1 grolle ver¬ 
fettete 
Plaque, 
sonst spärlich 

i 4-K+l 

mäßig ver¬ 
dickt, stark 
verfettet 

1 0—(- 

ganz mini¬ 
male Ver¬ 
dickung, 

1 Spuren von 
, Verfettung 


(nicht ziemlich 
sicher pal- 1 reichlich in 
pabel) i der ganzen 
: Peripherie m, 
| Verfettung 

2 0-f 

I 


große ver¬ 
fettete und 
I verkalkte 
Plaque, das 
• Lumen bis 
auf V.-V4 
einengend 

1 0 


2 -fc. 

mäßig 


V 0 

(nicht 
sicher pal-, 
pabel) 

1 0 


? | 0 —(- : 

(nicht |2-4 LameDen, 1 
sicher pal-j minimale 
pabel) | Intimaver- 
! dickung in 
j der ganzen 
i Peripherie 

? 0—f 

(nicht 2-4 Lamellen 
sicher pal¬ 
pabel) 


höchst. 2 0 —|- 

miniraal, 

4—10 Lam. 


1 0 


Carotis trotz einer großen verfetteten 
Plaqne gleich palpabel wie Femoralis, 
welche nur leichte Intimaveränderung 
aufweist. 


Carotis trotz verdickter und ver¬ 
fetteter Intima nicht stärker palpabel 
als Radialis und Brachialis. 


Keine pathologische Intimaverände¬ 
rung in Radialis, Brachialis , und 
Femoralis; trotzdem sämtlich als AS 1 
palpabel. 


Carotis nur unsicher palpabel trotz 
reichlicher Intimaverdickung im Gegen¬ 
satz zu Radialis, wo dieselbe viel ge¬ 
ringer ist (AS 1). 


Brachialis und Carotis sehr viel deut¬ 
licher palpabel als Radialis Und Femo¬ 
ralis (letztere Überhaupt nicht mit 
Sicherheit palpabel) trotz fast genau 
gleicher Intimaveränderung. 

Brachialis ohne Intimaverdickung 
gerade so palpabel wie Carotis mit 
stärkster Intimaveränderung. 


Trotz Fehlens pathologischer Intima- 
veränderung sämtliche Arterien = AS 1. 
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Name 

Alter 

Krankheit 

Badialis 

i Brachialis 

! 

Palpation 

Intima anat. 

Palpation 

Intima anat 

12. M. 

54 

Tumor cerebri 

2 

0 - f- 

2— 4 Lamellen, 

1 kleine Plaque 

höchst. 1 

0 

1—2 Lamellen 

13. M. 

] 

48 

Insuff, cordis, 
Digitalis- 
intoxikat. 

1 

0 

Verdoppelung 
der Lam. el. 

j 1 

0 

14. H. 

27 

Mitralinsuff. 
u. -stenose 

0 

I 

1 

o-+ 

1 

| 1—2 

! 

i 

! 

0 

15. G. 

46 

Myelitis 

1 

1 

0 

■H+) 

ziemlich reich¬ 
lich, halb so dick 
wie Media 

1 

l 

0 

16. Sch. 

, 

29 

Meningit. 
purul enta, 
Nephrit, parench. 

1 

1 

! 

j 

o-(+) 

4 Lamellen 

i 

i 

0 

1 Stelle mit 
Verdoppelung eL 
Aufsplitterung 
der Lamellen 

17. P. 

32 

1 

Mediastinal¬ 

tumor 

2 1 

minimal 

2 

0 

18. Ma. 

72 

Insuff, cordis, 
120—145 mm Hg 
Blutdruck 

j 

3 

0-+ 

2—7 Lamellen, 

1 größere und 

1 kleinere 
Plaque 

| 


19. B. 

67 

Insuff. cord. 

1 

1 1 

zieml. 1 reichlich 

1 

2 

l 

0 

20. Sch. 

9 

Mening. tuberc. 

1 

0 

1 

i 

0 

i 
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Carotis 

Femoralis 

Beurteilung 

Palpation 

Intima anat. 

Palpation 

Intima anat. 

2 

++(+) 

In der ganzen 
Peripherie 
mäßig reichl. 
Verfettung, 
vereinzelt 
Verkalkung 

? 

(nicht 
sicher pal- 
pahel) 

-H-+ 

Plaque von 
*/» Umfang, 
reichl. Fett 
und Kalk. 
Elastica in¬ 
terna an 
dies. Plaques 
gestreckt 

Badialis und Carotis gleich palpabel, 
obwohl in Radialis so gut wie keine, 
in der Carotis dagegen mittel- bis 
schwere Intimaveränaerung besteht. 
Femoralis trotz der schwersten Intima¬ 
veränderung nicht mit Sicherheit auf 
Palpabilität zu prüfen. 

2 

+ 

m&ßig, fast in 
der ganzen 
Peripherie, 
vereinzelt 
Fett 

2 

i 

i 

2—4^Lam. 
an 2 Stellen 
etw. aufge¬ 
lockert 

i 

Badialis und Brachialis = AS 1 ohne 
Intimaveränderung 

1-2 

.++ 

ziemlich 

reichliche 

Intimaver¬ 

dickung 

! 1 

0 

Brachialis und Carotis gleich palpabel 
trotz großer Differenz in der Intima. 



2 

0-f- 

minimale 

Intima¬ 

verdickung 

Badialis trotz ziemlich reichlicher 
Intimaverdickung = AS 0! Brachialis 
dagegen, die keinerlei Intimaverdickung 
aufweist, stärker palpabel (AS 1); des¬ 
gleichen Femoralis AS 2 trotz mini¬ 
maler Intimaverdickung. 

» 

(nicht 
sicher pal- 
pabef) 

+-K+) 

mäßig reichl., 
1 stark ver¬ 
fettete ; 
Plaque 

1 

0 

Carotis trotz reichlicher Intimaver¬ 
änderung (und dickerer Media) nur un¬ 
sicher zu palpieren im Gegensatz zu 
Badialis, Brachialis und Femor., die bei 
gänzlichem Fehlen von Intimaverände¬ 
rung AS 1 aufweisen. 

1 

ziemlich 

reichlich 

? 

(nicht 
sicher pal- 
pabel; 

0 

Badialis und Brachialis trotz viel 
geringerer Intimaveränderung deutlicher 
palpabel als Carotis (ziemlich reichliche 
1 ntimaveränderung). 

3 

reicLlicLj last 
in der ganzen 
Peripherie 
Verfettung 

3 

minimal, 

1 kleine 
Plaque. 

Femoralis und Badialis mit minimaler 
Intimaveränderung gleich palpabel wie 
Carotis mit reichlicher Intimaver¬ 
dickung. 

? 

(nicht 
sicher pal- 
pahel) 

reichliche 

Intima¬ 

verdickung 



Badialis trotz reichlicher Intimaver¬ 
dickung weniger palpabel als Brachialis. 
Carotis bei starker Intimaverdickung 
nur unsicher zn palpieren. 

1 

0 

1 

0 

Nirgends Intima Verdickung: trotzdem 
alle Arterien = AS 1. 
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Aas der Prosekfcur des Krankenhauses, r. d. Isar, Mönchen. 

Prosektor: Privatdozent Dr. S. Oberndorffer. 

Beiträge zur Kenntnis der Pathologie der menschlichen 

Nebenniere. 

Von 

Dr. August Goldschmidt. 

(Mit Tafel VIII.) 

Die Beachtung, welche die Nebennieren in neuerer Zeit in der 
Pathologie mehr und mehr finden (siehe z. B. die Arbeiten von 
Wiesel und Schur, Aschoff und Cohn u. a. m.), hat mich ver¬ 
anlaßt, systematische histologische Untersuchungen derselben in 
einer Reihe von 63 Fällen vorzunehmen. Es wurde besonderer 
Wert auf die Gewinnung möglichst frischen Leichenmaterials ge¬ 
legt, da bekanntlich die Affinität der Nebennierenmarkzellen zu 
Chromsalzen im Verlaufe weniger Stunden nach dem Tode an 
Deutlichkeit nachläßt. — Die frischen Präparate wurden in 
Müller’sche Kaliumbichromatlösung und zur Kontrolle gleichzeitig 
in Formollösung konserviert. Zur Färbung erwiesen sich bei jeden 
Falle einfache Hämalaunlösung (nach P. Meyer) und Hämalaun- 
Eosin bei chromierten Präparaten am geeignetsten. Spezielle Färbe¬ 
methoden zur Kenntnis der Einschlüsse und Rundzellenanhäufungen 
werden bei den betreffenden Fällen noch besonders erwähnt werden. 

Atrophie des ganzen Organs. 

Eine solche fand sich nur in einem Falle mit Add ison’scher 
Krankheit (Fall I, III), während die übrigen Organe keine hervor¬ 
tretende pathologische Veränderungen aufwiesen. Von dem sym¬ 
pathischen Geflechte wurde, wie oben erwähnt, nur der Plexus 
solaris untersucht und als durchaus normal befunden. — Bittorf 
kommt in seinem fleißig zusammengestellten Buche über die Patho¬ 
logie der Addison’schen Krankheit zu dem zusammenfassenden Satze-: 
„Es ist daher allein die Erkrankung der Nebennieren, die zum 
Schwund das parenchymatösen Gewebes führt, für das Krankheits- 
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bild und den unbedingt tödlichen Ansgang verantwortlich zu machen, 
es ist dabei kein bestimmter Teil der Nebenniere als allein wichtig 
za betrachten.“' Wie bekannt, verteidigte Wiesel lange Zeit hin¬ 
durch hartnäckig die Anschauung, daß die Ursache der Addison’schen 
Krankheit in erster Linie in der Erkrankung der Marksubstanz 
der Nebennieren beruhe. Dem trat nun Karakascheff entgegen 
und publizierte einige genau beobachtete Fälle, bei denen die 
Rindenerkrankung überwog und das Mark verhältnismäßig gut er¬ 
halten war. Wiesel stellte jenem gegenüber die Behauptung auf, 
daß die Erhaltung der Markzellen nur durch den Nachweis ihrer 
Chromaffinität mit Sicherheit zu erkennen sei — eine Ansicht, det 
v. Hansemann und Bittorf auf das lebhafteste widersprachen. 
— Unser Fall nun dürfte einiges zur weiteren Lösung dieser Streit¬ 
fragen beitragen. Wie die Durchsicht des pathologisch-anatomisches 
Befundes zeigt, ist das Organ als Ganzes stark verkleinert. Die 
bindegewebige Kapsel erscheint gewaltig verdickt und von der 
Rinde sind kaum mehr vereinzelte Zellen erkennbar. Mächtige 
Züge von Lymphocyten und prall mit Blut angefüllte Kapillaren 
sind an Stelle des zerstörten Rindengewebes getreten, wie die eine 
Abbildung (Fig. 1), die mit schwacher Vergrößerung den größten 
Teil der Nebenniere widergibt, deutlich erkennen läßt. Die zweite 
Figur gibt in stärkerer Vergrößerung einen Teil der erhaltenen 
Marksubstanz, begrenzt von Lymphocytenhaufen und der verdickten 
bindegewebigen Kapsel wieder. Auch wird hier der Forderung 
Wiesel’s entsprochen, indem die Markzellen deutlicher erhalten, 
eine wenn auch schwache doch gut erkennbare Chromgelbfärbung 
zeigen und damit keinen Zweifel über ihre Art aufkommen lassen. 
Fassen wir damit das hier gewonnene Ergebnis kurz zusammen, 
so läßt sich sagen: der vorliegende Fall vom Morbus Addisonii be¬ 
ruht in einer Atrophie des ganzen Organes mit totaler Zerstörung 
der Rinde, die Reste noch erhaltener Mark Substanz haben die 
Fähigkeit einer Chromreaktion nicht verloren. Der von dem sym¬ 
pathischen Geflechte allein untersuchte Teil, der Plexus solaris, 
wurde normal befanden. 

Hypertrophie und adenomatöser Umbau der Rinde. 

Während diese oben erwähnte starke Atrophie des gesamten 
Organes eine seltene Erscheinung ist und seither nur bei der 
Addison’schen Krankheit beobachtet wurde, ist die Hypertrophie 
der Rinde Und der adenomatöse Umbau derselben ein um so häufigerer 
Befund. Es findet sich dann meistens' in der Rinde und seltener 
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im Mark ein Stroma, das aus einem äußerst zarten, fast nur aus 
Kapillaren bestehenden Gerüstwerk oder auch vermehrtem, dickem, 
balkenartigem Bindegewebe zusammengesetzt sein kann. Dieses 
Stroma umfaßt rundliche Haufen, gerade oder leicht gewundene 
solide Säulen oder endlich netzartig verbundene Stränge von großen 
polygonalen oder mehr rundlichen fettinfiltrierten Zellen. Die Zell¬ 
form an sich kann dabei stark variieren, ebenso die Ausbildung der 
Kerne, die sich bis zu sogenannten Riesenkernen entwickeln können, 
ln den vergrößerten Zellen treten häufig mehrere Kerne zugleich 
auf. Neben den soliden Strängen kommen auch unregelmäßige an 
Drüsen erinnernde Formen mit Lumenbildungen vor. 

Neben dieser Adenombildung, die bereits als Geschwulstbildnng 
aufzufassen ist, kommt noch eine eigentümliche Veränderung im 
Aufbau der Nebennierenrindensubstanz vor, die wir mit adeno¬ 
matösem Umbau speziell bezeichnen möchten. Hier fehlt die 
zirkumskripte knotige Wucherung, die die oben beschriebenen 
Adenome auszeichnet, dagegen sind die einzelnen Teile der Rinde, 
des Strat. fasciculat hochgradig verändert, die Balken verwischt 
oder gewunden, verzweigt oder manchmal konfluierend. Ähnliche 
Veränderungen auch im Strat. glomerul. und reticul., so daß das 
Organ tatsächlich eine tiefgreifende Änderung in seinem Aufbau 
erfahren hat. Derartige an sich häufige Befunde sind nun auch 
in unseren Fällen des öfteren citiert. Was ihre Bedeutung anlangt, 
so konnten wir darüber zu einem sicheren Schlüsse nicht kommen 
und überlassen die Klärung noch weiteren Untersuchungen. 

A. Stamatiade fand bei 20 von ihm untersuchten Fällen, 
namentlich bei Krebs der Bauchorgane, gleichzeitige Rindenhyper¬ 
trophie und Adenombildnng, ein Befund, der übrigens nichts Cha¬ 
rakteristisches hat, da auch bei Nichtcarcinomatösen, wie unsere 
Fälle XXII, XXIV, L, u. a. m. zeigen, Adenombildung nicht zu 
selten ist. Ebenso konnte Stamatiade von neuem bestätigen, 
daß die Nebennieren bei Carcinom besonders häufig Sitz der Metas¬ 
tasenbildung sind. Bei den von uns beobachteten neun Fällen 
von Krebserkrankungen der Bauchorgane fanden sich dreimal 
(Fall III, X, XI) Metastasen in der Nebenniere. Bei dem Falle X 
als typisches Adenocarcinom und bei XI mit partieller Adenom¬ 
bildung der Rinde. 

Chromfärbbarkeit der Marksubstanz. 

„Nierenveränderungen beeinflussen das chromaffine System“ 
lauten die Schlüsse, die Wiesel aus seinen zahlreichen Arbeiten 
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über dieses Kapitel zieht. Die Untersuchungen an 22 Fällen er¬ 
gaben ihm, daß die chromaffinen Zellen der Nebenniere sowie die 
außerhalb derselben liegenden, bei Morbus Brightii und Nephritis 
nach Scharlach bis zum doppelten der Norm zunehmen. Die Mark¬ 
substanz der Nebenniere erreichte dabei eine Breite von 6—10 mm, 
gegen 2—5 beim gesunden Menschen. Die Hypertrophie des chrom¬ 
affinen Gewebes fand sich nach Wiesel jedoch nur bei Fällen mit 
linksseitiger Herzhypertrophie und ging von den „Bildungszellen“ 
des Nervus sympathicus aus. — In Gemeinschaft mit Schur be¬ 
obachtete Wiesel die Veränderungen des chromaffinen Systems 
auch an Versuchstieren. Vor allem ergab sich dabei die Tatsache, 
daß die Chromreaktion nur an frisch getöteten Tieren innerhalb 
der ersten 12 Stunden nachweisbar war. Ferner gelang es fest¬ 
zustellen, daß beim Tiere nach erhöhter Muskelarbeit Abnahme der 
Chromreaktion in den Markzellen und Zunahme des Adrenalins im 
Blute stattfand. Ein ähnlicher Befund ergab sich bei Tieren, deren 
Niere künstlich verletzt wurde: „während die Rindensnbstanz an¬ 
scheinend unverändert ist, hat sich das Bild der Marksubstanz 
gegenüber der Norm wesentlich geändert. Das ganze Gefüge dieser 
Schicht ist dichter, einzelne Zellen resp. Zellgruppen sind näher 
aneinander gerückt; dabei haben nur eine geringe Anzahl von 
Fällen ihren normalen Bau, feinwabiges oder homogenes chrom¬ 
braunes Plasma behalten. Auch insofern macht sich ein Unter¬ 
schied gegenüber der Norm geltend, als die Chromierung sozusagen 
grobkörniger auftritt.“ Diese Untersuchungen wurden, soweit sie 
die pathologisch-anatomischen Veränderungen beim Menschen be¬ 
treffen, im Laboratorium Aschoff’s von Cohn nachgeprüft und 
führten zum folgenden Resultat: „Markhypertrophie wurde bei 
Herz, Nieren und Gefäßerkrankungen in 31 °/o der Fälle angetroffen.“ 
M. Goldzieher und B. Molnar untersuchten 30 Nephritiker- 
nebennieren und fanden bei akuten und subakuten Nephritiden 
Schwellungen der Marksubstanz, ebenso bei den chronisch parenchy¬ 
matösen oder interstitiellen. 

Histologisch trat neben der erwähnten Markhyperplasie die 
Tendenz der Markzellen häufig hervor, gegen die Rindensubstanz 
in Zügen und Haufen vorzuwachsen, dadurch auch einzelne Rinden¬ 
partikelchen abzutrennen und inselförmig zu isolieren. Die gleiche 
Beobachtung konnte an dieser Stelle bei Fall XIX (chronischer 
Herzfehler), XXII (chronische Schrumpfniere) und XXIV (Schrumpf¬ 
niere mit Herzhypertrophie) gemacht werden. Auch hier hatte die 
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starkverbreiterte Marksubstanz Rindenteilchen umwuchert und. zu 
versprengten Inselcben gebildet. 

Auf Beobachtungen über Vergrößerung, resp. Verkleinerung der 
Marksubstanz wurde bei unseren Fällen kein großes Gewicht gelegt, 
zumal Asch off und Cohn durch ihre genaue Untersuchung nach¬ 
wiesen, daß exakte Resultate in dieser Rinsicht nur dann zu erhalten 
waren, wenn das Mark der Nebennieren vorsichtig herausgeschält 
und abgewogen würde. Diese Methode begegnet aber bei der enormen 
Weichheit der Marksubstanz fast unüberwindlichen Schwierigkeiten. 

Aber auch hinsichtlich der Chromreaktion brachte unsere 
Arbeit keinen wesentlichen Beitrag zur Lehre über den Zusammen¬ 
hang der Nierenerkrankung und Nebennierenveränderung. Schon 
A sc hoff und Cohn fanden in 19% ihrer Fälle eine deutliche 
Hypertrophie der Marksubstanz bei Leichen ohne Nephritis oder 
Gefäßerkrankung. Mikroskopisch konnten wir in unseren Fällen 
mit Nierenerkrankung im allgemeinen ebenfalls keine deutliche 
Wucherung der Markzellen feststellen, nur in einzelnen Fällen VI, 
XVI, XXIII, die nicht immer mit Nephritis kombiniert waren, zeigte 
sich eine Häufung kleiner Markzellen, die jugendliche Zellen 
(Sympathicusbildungszellen ?} sind. 

Was nun die vermehrte oder verminderte Gelbfärbung der Mark¬ 
zellen durch Chrom anlangt, so betonte schon Wiesel, daß bei 
dem raschen Schwinden der Farbenreaktion nur Untersuchungen 
innerhalb der ersten 12 Stunden post mortem in Betracht kämen. 

Zur Beobachtung gelangten hier sieben Fälle mit chronischen 
Schrumpfnieren und zwar: 1 ) 

Fall XI (24) keine Färbung 

„ XVI (21) keine 

Hypertroph, u. Dilatat. cordis „ XVII (16%) schwache „ 

„ XXII (17) starke . ,, 

» n D n » XXIV (5) starke „ 

» » „ „ XXV (10) keine 

Hypertroph, d. link. Ventrik. „ XXVII (14%) schwache „ 

Ferner chronisch-parenchymatöse Nephritiden: 

Hypertroph., Dilatat. cordis Fall XVIII (12) starke Färbung 

» „ „ „ XX (8%) keine * 

„ XXXV (13) schwache * 

„ XXXVII ( 7 ) starke 

„ XLI1I (5%) starke „ 

1) Die mit Klammer» versehenen Zahlen bedeuten die Anzahl der Stunden 
zwischen Tod und Sektion. 
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Akute und eiterige Entzündungszustände in den Nieren: 

Akute parenchym. Nephritis Fall XXXIV (8‘/j) schwache Färbung 

„ „ „ „ XLI (4) sehr schwache „ 

Pyelonephritis „ XXVIII (ö 1 /*) keine „ 

* „ XLII (6) starke „ 

Sekundäre Eiterherde in „ VI (12) schwache „ 

den Nieren , 

Man ersieht aus dieser Zusammenstellung, wie sehr die Resultate 
auseinandergehen und wiederum von der Zeitdauer, die zwischen 
Tod und Sektion liegt, abhängen. Es könnten daher positive Er¬ 
gebnisse nur dann erzielt werden, wenn bei einer großen Serie von 
Nephritikerleichen die Sektionen in der gleichen Stunde und zwar 
möglichst bald nach dem Tode erfolgten. Nur so könnte eine Be¬ 
stätigung der Wiesel’schen Behauptung, daß der chromaffinen 
Substanz der Nebenniere bei Nephritikern eine vermehrte Funktion 
zufalle, durch die Chromreaktion bewiesen werden. 

Auch aus den gegebenen neuesten experimentellen Unter¬ 
suchungen an nephrektomierten Kaninchen von Tokutoro Nakahawa 
(über Veränderungen des Nebennierenmarkes nach Nephro- und 
Nephrektomien) scheint hervorzugehen, daß konstante Beziehungen 
zwischen experimentellen Beschädigungen der Nieren und Verände¬ 
rungen in den chromaffinen Zellen morphologisch nicht festzustellen 
sind. Dies würde im wesentlichen unseren Beobachtungen am 
Leichenmateriale entsprechen. 

Das Pigment. 

Nach Maass beginnt die Pigmentbildung in der menschlichen 
Nebenniere erst mit dem 20. Lebensjahre und fehlt gewöhnlich bei 
jüngeren Individuen und Kindern. Der Ort der Ablagerung sind 
stets die inneren Zellen der Rindenschicht, und in diesen wieder¬ 
um die nächste Umgebung der Kerne. Außerdem weisen einzelne 
Nebennieren bald hier bald dort sehr spärliche grobe farbige 
Schollen auf, welche sich sowohl durch ihr Aussehen, als durch 
deutliche Eisenreaktion als sogenannte zerfallende Blutkörperchen 
charakterisieren (Maass). An eine Begünstigung der Pigment- 
bildung durch allgemeine Körperatrophie glaubt Maass auf Grund 
seiner Untersuchungen nicht, sondern hält die Pigmentablagerung 
für einen physiologischen Vorgang, welcher vielleicht (!) durch 
pathologische Prozesse beschleunigt oder verlangsamt werden kann, 

Nach einer neuen Hypothese, dieLichtwitz in seiner Arbeit 
„Über einen Fall von Sklerodermie und Morbus Addissonii nebst 
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Bemerkungen über die Physiologie und Pathologie des Sympathicns 
und der Nebennieren“ entwickelt, soll das Pigment, das in die 
innerste Rindenschicht lokalisiert ist, so entstehen: „Die Neben¬ 
nierenrinde enthält nun, wie Jakoby (Hoppe-Seyler’s Archiv Bd. 30) 
gezeigt hat, eine Oxydase, die vielleicht auf die Adrenalinabgabe 
regulierend wirkt, so daß ein Plus von aktiver Substanz oxydiert 
und damit in die gefärbte unwirksame Verbindung überführt wird.“ 
P. Mulon, der sich mit der funktionellen Wichtigkeit des Neben¬ 
nierenpigmentes beschäftigte, kam zu folgenden Schlüssen: "Lorsqne 
les surrönales ont longtemps fonctionnös, ou beaucoup fonctionnäs, 
lorsqu’nne surrünale a fonctionnü seul ä la place de deux on y 
trouve plus de pigment et moins de graisse.“ 

Der Unsicherheit über die physiologische Bedeutung des Pig¬ 
mentes in der Nebenniere entspricht denn auch die Kenntnis über 
sein Verhalten in der Pathologie. Bei tbyreodektomierten Hunden 
wollen Marinesco und Parhou eine Verminderung des Pig¬ 
mentes in der Pars, fascicul. der Nebennierenrinde gesehen haben. 
A. Stamatiade fand bei der Untersuchung von 20 Nebennieren 
bei verschiedenen Krankheiten ebenfalls lokalisierte und ausge¬ 
breitete Pigmentbildung neben hyaliner Degeneration des Rinden¬ 
parenchyms. In 30 Fällen von akuter und chronischer Nephritis 
beobachteten Goldzieher und Molnar in den Zellen der Zona 
reticul. meistens eine „riesige“ Pigmentansammlung, teils fein¬ 
körniger Beschaffenheit, teils in ganz groben Schollen, wobei die 
Zellen selbst oft wesentlich vergrößert erschienen. 

Aus diesen neueren Arbeiten ist es leicht ersichtlich, daß seit 
den eingehenden Untersuchungen von Maass nichts wesentlich 
Neues über die physiologische oder pathologische Bedeutung des 
Nebennierenpigmentes bekannt geworden ist. Auch unser Material 
bietet darin nichts von Belang. Es wurden im ganzen 13 Fälle 
beobachtet, bei denen die Pigmentansammlung als sehr stark zu 
bezeichnen war: 

Fall I Diabetes mellitus, 68 Jahre; Fall VII Carcinom des Duct 
choledochns, 81 Jahre; Fall X Carcinom der Gallenblase, 69 Jahre; 
Fall XI Carcinom der Prostata, 91 Jahre; Fall XVI Chronische 
Schrumpfniere, 66 Jahre; Fall XIX Vitium cordis, Lebercirrhose, 
45 Jahre; Fall XXI Herzhypertrophie, Muskatnußleber, 64 Jahre; 
Fall XXV Arteriosklerose, Schrumpfniere, 58 Jahre; Fall XXXVIII 
Cholangitis tuberc., 61 Jahre; Fall XLIII Chronische parenchy¬ 
matöse Nephritis, Tuberkulose, 54 Jahre; Fall XLV Sepsis, 50 Jahre; 
Fall XLVIII Pneumonie, 63 Jahre; Fall L Lebercirrhose, 50 Jahre. 
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Fast sämtliche Individuen waren in einem höheren Lebens¬ 
alter gestorben. Es läßt sich aus dieser Übersicht wohl schließen, 
daß dem Pigment in der Pathologie der Nebenniere keine wich¬ 
tige Rolle EUkommt, sondern es sich hier um einen physiologi¬ 
schen Vorgang handelt, der mit einer durch das höhere Alter 
bedingten Abnützung der Organe in Zusammenhang zu bringen wäre. 

Hyperämie und Hämorrhagie. 

Die Mitbeteiligung der Nebennieren bei den verschiedensten 
Krankheiten, unter denen die Infektionskrankheiten durch ihre 
sich stets wiederholenden Befunde hervorzuheben sind, kennzeichnet 
sich häufig durch eine mehr oder minder starke Hyperämie des 
(Organes. So liegen bei der Diphtherie eine ganze Fülle von Be¬ 
richten vor, die dieses Symptom besonders eingehend beschreiben 
(R. May, Roux u. Yersin, Behring, Wernicke, Klitine, 
Oppenheim u. Loeper, Reichtmann, Bogomolez). Histo¬ 
logisch zeigte sich eine fettige Degeneration des ganzen Organes, 
Nekrose der Rindenzellen, Hyperämien bis zu deutlichen Hämor- 
rhagien sich entwickelnd. Den gleichen Befund machten Lang- 
lois und Charrin, die Tiere mit Diphtherietoxin behandelten. 
Dieselben Autoren infizierten Tiere mit Toxin des Bacillus pyo- 
ceaneus und fanden analoge Veränderungen wie bei der Diphtherie: 
Hyperämie und selbst Hämorrhagien bei Vergrößerung des ganzen 
Organes und Pigmentvermehrung in der Pars reticul. der Rinde. 
Wie schon erwähnt, wiederholen sich Hyperämien und kleine hämor¬ 
rhagische Herde in den meisten pathologisch-anatomischen Befunden 
von den verschiedensten Infektionskrankheiten. So beim Typhus 
(Virchow, Mattel, Chantemesse, Reichtmann, Oppen¬ 
heim und Loeper), Tetanus (Kitasato, Oppenheim und 
Loeper), croupöser Pneumonie (Roger, Oppenheim und 
Loeper), Variola (Reichtmann, Oppenheim und Loeper), 
Scharlach (Reichtmann), Septikäraie und Puerperal¬ 
fieber (R. May, Oppenheim und Loeper, M. Labzine), 
Cholera (Wybouv), Infektion an Versuchstieren mit Bac. coli 
commun. (Foä) und Pest (van der Stricht, Honel, Ghon 
und Albrecht, A. N. Tcherwentzoff). 

Bei unserem Material nun war das Vorkommen von starken 
Hyperämieen keineswegs auf die Krankheiten mit infektiösen Pro¬ 
zessen allein beschränkt, wenn auch diesen die Hälfte der Gesamt¬ 
zahl und der bei weitem stärkste Prozentsatz im Verhältnis zu 
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allen Fällen zuerteilt werden muß. Eine starke Hyperämie be¬ 
stand bei: 

2 eiterigen Bronchitiden, Fall XLVIII und XLIX; 1 chroni¬ 
schen tuberkulösen Peritonitis, Fall XXXIX; 1 Tuberkulose des 
Darmes, Fall XLIII; 1 Tuberkulose, Karies der Wirbelsäule, Fall 
XL; 1 Paratyphus, Fall XXX; 2 Sepsisfällen, Fall XLIV und 
XLV; 1 chronischen Endokarditis und Lebercirrhose, Fall XIX; 
2 chronischen parenchymatösen Nephritiden, Fall XVIII und XX; 
1 Lebercirrhose, Fall L; 1 Morbus Addisonii, Fall LHI; 1 Arterio¬ 
sklerose und Schrumpfniere, Fall XVI; 1 Diabetes, Fall II; 1 Mor¬ 
bus Basedowi, Fall LII. 

Der Hyperämie daif hiernach keine zu große Bedeutung zu¬ 
erteilt werden, da akute Hyperämie und Stauungshyperämie, 
auch Hypostasen dasselbe Bild ergeben können. Nach Simmonds 
kommen kleine Ekchymosen bei verschiedenen Infektionskrankheiten 
häufig vor, und sind als toxische Blutungen aufzufassen, während 
ausgedehnte Blutungen aus folgenden Ursachen entstehen: 

a) traumatische Einflüsse, b) hämorrhagische Diathese, c) Ne¬ 
bennierenvenenthrombose, d) bakterielle Kapillarembolien. 

Bei unserem Materiale kam nur eine profuse Blutung der 
Nebenniere zur Beobachtung, bei der das linksseitige Organ um 
das Dreifache vergrößert eine große Blutmasse darstellte. Der Fall, 
Diabetes mellitus, durch eine Phlegmone der rechtsseitigen Ober¬ 
schenkelmuskulatur kompliziert, dürfte durch bakterielle Kapillar¬ 
embolie (S i m m o n d s) zu erklären sein. Auch Lissauer sucht die 
Entstehung ausgedehnter Nebennierenblutungen vorwiegend in 
Thrombenbildung. Ein dem unseren entsprechender Fall von 
Nebennierenblutung bei Diabetes mellitus wurde von Lubarsch 
veröffentlicht. 

Lymphocyten. 

Kleine Rundzellen mit schmalem Protoplasmasaum und stark 
tingiertem Kern sind vereinzelt, sträng- oder herdförmig ange¬ 
ordnet, perivaskulär und interstitiell ein häufiger Befund in der 
Nebenniere. Wiesel glaubte nun, daß diese Zellen aus dem sym¬ 
pathischen Geflecht in die Nebennieren den Nerven und Gefäßen 
entlang, einer kleinzelligen Infiltration ähnlich, einwanderten, und 
mit dem zunehmenden Alter der Krankheit bis in das Mark ein¬ 
drangen, um sich hier allmählieh zu echten chromaffinen Zellen 
umzuwandeln. Nach seiner Ansicht wurde das Plasma reichlicher 
und für Chrom empfänglicher, der Kern größer und granuliert. 
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Die Zellen, die einer solchen Metamorphose fähig waren, nannte 
er mithin Sympathicusbildungszellen. Dagegen will Bit,- 
torf diese Zellen mit Sicherheit anf lymphocytären Ursprung zu- 
röckführen, ebenso Cohn und Aschoff. Nach Cohn’s, Unter¬ 
suchungen sind nun 3 Arten von Rundzellen zu unterscheiden: 

1. Sympathicusbildungszellen, die in den fötalen Monaten als 
geschlossene Zellhaufen in der Nebennierenrinde Vorkommen. 

2. In den letzten fötalen Monaten deutlicher werdende Rund¬ 
zellenhaufen, die aus Myeloblasten und Erythroblasten zusammen¬ 
gesetzt sind, bei kongenitaler Lues hervortreten und als Quelle der 
leukämischen Infiltrate bei myeloischer Leukämie zu betrachten sind. 

3. Pathologische Entzündungsherde, die die Anwesenheit typi¬ 
scher Plasmazellen erkennen lassen. Dabei kleine Lymphocyten 
und größere protoplasmareiche Zellen mit großem Kern, der ein 
zierliches Reticulum und deutliche Kernkörperchen aufweist. Es 
scheint sich danach um eine vorwiegend das lymphatische Gewebe 
betreffende Zellwucherung zu handeln. 

Diese Rundzellenanhäufungen fand Cohn bei chronischen Er¬ 
krankungen der Nieren und Zirkulationsorgane in 18 % der Fälle. 

Aus diesen Sätzen läßt sich somit erkennen, daß Cohn ein 
Vorkommen von Sympathicusbildungszellen nur im fötalen Leben 
beobachten konnte, während er die bei pathologischen Zuständen 
sich in der Nebenniere vorfindenden Rundzellen für reine Lympho¬ 
cyten erklärte, eine Ansicht, der wir uns unbedingt anschließen 
müssen. Auf Grund eingehender Untersuchungen, bei denen wir 
mit verschiedenen Methoden Granula in solchen Zellen darzustellen 
suchten, kamen wir zur Überzeugung, daß es bei den Rundzellen 
in der Nebenniere sich um echte Lymphocyten handelt. Starke 
Anhäufungen von Lymphocyten verteilten sich nun auf folgende 
15 Fälle: 

Fall I Diabetes, Phlegmone des Beines; Fall VI Darmkrebs 
und eiterige Peritonitis; Fall VII Carcinom des Duct. choledochus, 
eiterige Cholangitis; Fall XIII Carcinoma Uteri, perforierende Ulce- 
rationen im Darm; Fall XVI chronische Schrumpfniere, Plegmone 
des Beines; Fall XXIII Endocarditis verrucosa; Fall XXIV genuine 
Scbrumpfhiere; Fall XXVI chronische Endokarditis; Fall XXVIII 
Pyelonephritis; Fall XXX Paratyphus; Fall XXXV Tuberkulose, 
chronische parenchymatöse Nephritis; Fall XLIV Sepsis puerperalis; 
Fall XLVII Gebirnabsceß; Fall XLIX eiterige Bronchitis; Fall 
LIU Morbus Addisonii. 

Aus dieser Aufstellung läßt sich zur Genüge er- 
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kennen, daß eine starke Lymphocyteninfiltration der 
Nebenniere vorwiegend mit akuten oder chronischen 
septischen Prozessen, die den Organismus befallen 
haben, in unmittelbarem Zusammenhang zu stehen 
scheint. 

Es bestätigt sich damit der von Wiesel aufgestellte Satz: 
„Sie (die Rundzellen) sind die charakteristischen Merkmale für 
chronische Reizzustände der Nebenniere im extrauterineu Leben.“ 

Zelleinschlüsse. 

Eine Erscheinung, die uhseres Wissens in der Literatur noch 
nicht beschrieben wurde, ist das Auftreten von Einschlüssen in den 
Markzellen der menschlichen Nebenniere. Bei den Verhandlungen 
der deutschen pathologischen Gesellschaft in Leipzig 1909 fand 
Privatdozent Dr. Oberndorffer bereits Gelegenheit, über die» 
selben zu berichteh. Es muß daher auf die Tafel, die in den Ver¬ 
handlungen der genannten Gesellschaft publiziert wurde, hinver¬ 
wiesen werden, da auf derselben die verschiedenen vorkommenden 
Einzelformen genau dargestellt wurden. 

In Aussehen und Größe entsprechen sie meistens den Erythro- 
cyten, dabei fanden sich jedoch auch Formen, die diese um das 
Dreifache überragten, oder auch bis zur Größe eines Kerngranulums 
zurückgingen. Nur vereinzelt ließen sich Abweichungen von der 
rundlichen Form feststellen, wie hantel- oder kolbenähnliche 
Varietäten (XXIX). In manchen Fällen schien das Zellprotoplasma 
mit diesen Gebilden geradezu ausgestopft zu sein und konnten in 
einer Zelle 7 Einschlüsse (XXXIII) mit Sicherheit gezählt werden. 
Die Kerne dieser mit Einschlüssen versehenen Zellen zeigten meistens 
gringere Färbbarkeit, wie Aufhellung und Aufquellung des Gerüstes 
(XXIX), worauf wir noch später zurückkommen werden. In den 
an Einschlüssen so reichen Falle (XXXIII) ließ sich auch in einer 
Markzelie ein von einem Chromatinsaum umgebenes helles Gebilde 
beobachten, das für ein intranukleäres Vorkommen der Einschlüsse 
zu sprechen scheint. 

Ihr extracelluläres Auftreten beweist in erster Linie der Fall 
XXV. Hier entsprachen die in dem Protoplasma eingeschlossenen 
Zellen völlig, d. h. an Größe wie tinktoriell solchen, die frei in den 
angrenzenden Kapillaren erschienen. 

Zur Darstellung der Zelleinschlüsse wurden verschiedene Färbe- 
methoden angewandt, meistens die Hämalaun-Eosinfärbung, wobei 
sie sich häufig leuchtend hellrot zeigten (Fälle I, XIII, XVII, XXXIII 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Kenntnis der Pathologie der menschlichen Nebenniere. 197 


usw.), die oben erwähnte Färbung nach Scbridde (LII), wo eie 
graublau erschienen im Gegensätze zu den gelbgrünlichen Erythro- 
cyten, und nach Weigert-van Gieson (XXX), wo sie gleich 
diesen eine hellgelbe Tinktion annahmen. In einem nur schwach 
gefärbten Hämalaunpräparat erscheinen die Einschlüsse als blaß¬ 
gelbe, fast farblose Scheiben. 

Die hierbei gegebene Abbildung des Falles XXX (Z e i s s, Öl- 
Imm. Vis- Okul. II) Fig. III, dürfte diese Einschlüsse auch ge¬ 
nügend illustrieren. Das Präparat ist nach der Russel’schen 
Carbol-Fuchsin-Jodgrünmethode geiärbt und zeigt mehr oder minder 
stark rotviolett tingierte Einschlüsse. Die verschiedenen Größen 
nehmen dabei graduell in der Farbenintensität ab. 

Die Einschlüsse konnten im ganzen bei folgenden 14 Fällen 
beobachtet werden: 

Fall I Diabetes mit Phlegmone; Fall XIII Carcinoma uteri mit 
Darmulcerationen; Fall XVII chronische Schrumpfniere; FallXXIII 
Endocarditis, verrucosa; Fall XXV Arteriosklerose, Schrumpfniere; 
Fall XXIX Typhus abdominalis; Fall XXX Paratyphus; Fall 
XXXI Typhus abdominalis; Fall XXXII Tubereulosis pulmonum; 
Fall XXXIII Tuberculosis pulmonum; Fall XXXVI Miliartuber¬ 
kulose; Fall XLH Tuberkulose, Karies; Fall XLIV Sepsis; Fall 
XLV Sepsis. 

Wir ersehen daraus, daß vorwiegend im Körper 
spielende infektiöse Prozesse die Entstehung dieser 
Einschlüsse zu begünstigen scheinen. 

Mit was für Gebilden haben wir es nun bei den von den 
Erythrocyten abweichenden Formen zutun? Die von C. Brandts 
beschriebenen Einschlüsse dürften als auf den Zellkern beschränkte 
kristallinische Körper nur mit dem im Fall XXXIII beobachteten 
fünfeckigen von einem Chromatinsaum umgebenen Gebilde in Ver¬ 
bindung gebracht werden können. Für den überaus größten Teil 
dieser Einschlüsse kämen dann nur noch die sogenannten Russel’schen 
Körperchen in ernsthaftere Erwägung. Rüssel beobachtete 1890 
bei malignen Tumoren kugelige Gebilde, die er als Sproßpilze an¬ 
sah. Identische hyaline Körperchen wurden in späterer Folge 
von zahlreichen Autoren (Marchand, Touton, May, Lu- 
barsch, Hansemann, Thorel, Saltyko w u.a. m.) bei malignen 
Tumoren, Magenpolypen und Entzündungsprozessen, tuberkulösen 
und syphilitischen Aftektionen beschrieben. Wenn man sich auch 
darüber bald schlüssig wurde, daß es sich hier nicht, wie Rüssel an¬ 
fangs glaubte, um Sproßpilze handelte, so bildeten trotzdem die An- 
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schauungen über die Entstehung der Rnssel’schen Körperchen bis 
in die neueste Zeit ein Gegenstand lebhaftester wissenschaftlicher 
Kontroverse. - Die Leukocyten (Kriege, Manasse, Meyer), das 
Fibrin (Aschoff), die Endothelien und Leukocyten (v. Reckling¬ 
hausen), die Plasmazellen (Fick, Lubarsch u. a.) und endlich 
die roten Blutkörperchen wie die aus ihnen bestehenden Thromben 
(Touton, Sternberg und Saltykow) wurden für die Ent¬ 
stehung der Russel’schen Körperchen herangezogen. S a 11 y k o w hat 
seine Ansicht über die Entstehung der Russel’schen Körperchen aus 
den Erythrocy ten, bei den Verhandlungen der Deutschen pathologischen 
Gesellschaft 1908 gegenüber Lubarsch und Asch off vertreten 
und beschrieb die hyalinen Körperchen, die er gleich Schridde 
besonders bei Blutaustritten beobachtete, mit folgenden Worten: 
„Man kann den Zerfall der roten Blutkörperchen deutlich ver¬ 
folgen ; ganze rote Blutkörperchen oder ihre Zerfallsprodukte wan¬ 
deln sich zu glänzenden Kugeln oder Körnchen um, die ja nicht 
bloß in den Zellen eingeschlossen, sondern auch frei im Gewebe 
angetroffen werden.“ — Diese letztere Beobachtung konnte auch 
von uns, wie oben gesagt, bei Fall XXV gemacht werden. — 
Saltykow glaubt ferner, daß von den Zellen aufgenommene Zer¬ 
fallsprodukte der Erythrocyten sich zusammenballen, und damit die 
Bildung großer Kugelzellen mit an der Peripherie plattgedrückteu 
Kernen gezeitigt werde. Für die Genese der Russel’schen Körper¬ 
chen aus Plasmazellen, wie sie Fick vertritt, konnten in dieser 
Arbeit keine Anhaltspunkte gefunden werden. Es wurden in 
einem Falle (XXIX) wohl Plasmazellen dnrch Spezialfärbung 
nachgewiesen, aber gerade hier keine Einschlüsse vorgefunden. 

In der Diskussion zum Vortrage Saltykow’s wies zwar 
Al brecht die Behauptung zurück, daß die hyalinen Körperchen 
stets ans den roten Blutkörperchen entstehen müßten und beschränkte 
diese Annahme auf Grund seiner Beobachtungen allein auf In¬ 
toxikationsprozesse. 

Es ist hier nicht der Ort, um in die oben erwähnten noch un¬ 
geklärten Streitfragen einzugreifen, dagegen ist es zweifellos, daß 
es sich bei unserem Materiale allein um Produkte roter Blutkör¬ 
perchen, die durch Zellen der Nebennierenmarksubstanz phago- 
cytiert wurden, handelt. Ähnliche Vorgänge in der Leber, dem 
Pankreas, dem Herz und den Nieren des Menschen wurde schon 
von R. Rössle bei einem Falle von Sepsis beobachtet. Die Sek¬ 
tion dieses Falles ergab u. a. Lebercirrhose ohne Atrophie, Milz* 
Schwellung. Nephritis und Hämochromatose, beruhend auf einer 
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starken Erkrankung der Kapillaren. Erreger dieser Krankheit war 
Streptococcus, lanceolatns, durch dessen Gift die Gefäßwände nach 
Ansicht Rössle’s beschädigt waren. Infolgedessen entstanden ein 
toxisches Oedem, hämorrhagische Lymphangitis und endlich Phago- 
cytose der Blutkörperchen durch die Parenchymzellen. Rössle 
schließt daraus: „Es gibt eine infektiös toxische Erkrankung der 
Kapillaren, die zu einem Untergang der Kapillarwände und zu einer 
Aufnahme roter Blutkörperchen durch Parenchymzellen führen kann.“ 
Dieser Satz scheint auch für unsere Befunde Gültigkeit zu besitzen. 

Phagocytose in den Zellen der Nebennieren r i n d e wurde bei 
Tieren von Labzine beobachtet. In einer eingehenden Arbeit „De 
la regen6ration des glandes surrönales“ wo die Regenerationser¬ 
scheinungen von künstlich verletzten Nebennieren bei Kaninchen 
beobachtet wurden, gibt Labzine folgende Beschreibung: „Au 
milieu de ces cellules (Rindenzellen) on trouve un grand nombre 
de globules de sang et de cellules migatrices, dont quelques-unes 
atteignent des dimensions considerables“. Auch Phagocytose und 
Resorption nekrotisierter Massen konnte er in den gleichen Zellen 
bei seinen Versuchstieren nachweisen. 

Zu entsprechenden Befunden in den Nebennierenrindenzellen 
führten van der S tricht seine experimentellen Untersuchungen mit 
Pest an Ratten: „Les globules rouges aprös etre sortis des capillaires, 
se trouvent au milieu des cellules parenchymateuses souvent entre 
l’endothölium en voi se däcoller, parfois ils sont situes dans les cellules 
meme du parenchyme, les noyaux des ces derniöres ayant conservü 
leur structnre normale“. Er kommt dann zum Schlüsse „les cellules 
parenchymateuses sont le siege de destruction des globules rouges“. 

Während bei den Tieren anscheinend die Phagocytose auf die 
Rindenzellen beschränkt ist, vollzieht sich beim Menschen dieser 
Vorgang nach unseren Beobachtungen allein in den Mark¬ 
zellen. Es erscheint unangebracht, aus diesem Befunde zu weit¬ 
gehende Schlüsse ziehen zu wollen, doch läßt sich immerhin folgen¬ 
des sagen: Die Phagocytose von Erythrocyten in den Markzellen 
der Nebenniere erfolgt vorwiegend bei infektiös toxischen 
Erkrankungen. Wie bereits Gruber und Futaki für die 
Phagocytose von Bakterien durch Leukocyten, Wright für die 
Phagocytose von Erythrocyten durch Leukocyten, eine Schädigung 
der passiven Zelle, im letzteren Falle auch der roten Blutkörperchen 
durch Toxine nachgewiesen, so scheint nach unseren Beobachtungen 
die aktive Zelle, unbeschadet ihrer phagocytierenden Eigenschaften 
ebenfalls einer Schädigung durch die Toxine ausgesetzt sein. Daß 
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es sich häufig um geschädigte Zellen handelt, dafür könnte die 
von uns öfters beobachtete Abnahme der Färbbarkeit, insbesondere 
ihrer Kerne, der Kernverlust, der Zerfall der Zelle mit Austritt 
der Scheiben in die Umgebung wie in Fall XXIII, XXIX, u. a. m., 
zum Beweise herangezogen werden. 

Der Nebenniere wurden schon seit langem entgiftende 
Eigenschaften zugeschrieben (Langlois und Charrin). 1 ) Ob 
diese Vorgänge damit in Verbindung zu bringen sind, erscheint 
wenig erklärlich. Auch zur Theorie über die Entstehung des 
Adrenalins aus dem Blute dürfte zumal bei der verhältnismäßigen 
Seltenheit der Phagocytose und ihrem alleinigen Auftreten bei 
pathologischen Prozessen kein wesentlicher Beitrag zu erwarten 
sein, — wenn auch Schminke (Verhandlung der deutschen pathol. 
Gesellschaft in Leipzig 1909) die Einschlüsse als Ausdruck einer 
besonderen und verstärkten Sekretion des Nebennierenmarkes 
aufgefaßt wissen wollte. 


Schlußsätze. 

1. Histologisch scheint nach unseren Erfahrungen 
zwischen Nierenerkrankungen und der Intensität der 
Chromreaktion der Nebennierenmarkzellen kein sicher 
nachweisbarer Zusammenhang zu bestehen. 

2. Die Lymphecyteninfiltration der Nebennieren ist bei 
Infektionskrankheiten sehr gesteigert. Was die von Wiesel 
beschriebenen Sympathicusbildungszellen anlangt, so 
konnten dieselben von unsnicht mit Sicherheit nach¬ 
gewiesen werden. 

3. Vorwiegend bei infektiösen Prozessen ist in den Mark¬ 
zellen eine Phagocytose von roten Blutkörperchen zu be¬ 
obachten. Es ist möglich, daß die dadurch entstehenden 
Zelleinschlüsse, ebenso die von ihnen stammenden de¬ 
generierten Formen, den sog. Russel’schen Körperchen 
entsprechen. Jedenfallsistaber dieEntstehungdieser Ein¬ 
schlüsse auf die roten Blutkörperchen zurückzuführen. 

I. 536/1907. Weib, 68 Jahre alt. Tod. — Sektion 18 Stunden. 

Klinische Diagnose: Diabetes mellitus. Pathologisch - anatomische 
Diagnose: Phlegmone der rechtsseitigen Oberschenkelmuskulatur, eiterige 
Kniegelenkentzöndung. Thrombose der umliegenden Venen, embolische 
Abscesse in der linken Lunge, Nephritis, Milztumor, Choleüthiasis. Mul- 

1) Langlois et Charrin, Aktion antitoxiqne du tissu des capsules sur- 
renales. Comptes rendus de la societe de biolog. de Paris 1894. 
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tiple Blutaustritte in den serösen Häuten. Hochgradige Nebennieren- 
blutung. Die linke Nebenniere ist um das Dreifaohe vergrößert und bildet 
eine große Blutmasse. 

Hist. Befund: Die Zellen sind durch das Blut stark auseinander¬ 
gedrängt und enthalten in der inneren Rindenscbicht zahlreiches Pigment. 
Neben den Hämorrhagien auch Herde ohne solche, aber mit starker 
Erweiterung der Kapillaren, so daß angiomartige Bilder resultieren. Im 
8tratum fasciculatum vereinzelt Dissoziation der Zellen, die überall ab¬ 
gerundet nebeneinanderliegen, ohne sich zu berühren. In den zentralen 
Bindenpartien perivaskulär kleine Herde von Rundzellen, größtenteils 
ohne Protoplasmarand und mit stark fingiertem dichtem Kern. Im Mark 
Eins&hlüsse rotgefärbter Scheiben. 

II. 310/1908. Mann, 29 Jahre alt. Tod. — Sektion 8 Stunden. 

Klinische Diagnose: Diabetes mellitus. Pathologisch - anatomische 
Diagnose: Trübe Schwellung und Verfettung der Leber. Hypertrophie 
der Nieren. Die Nebennieren sind vergrößert und stark hyperämisch. 
Die Marksubstanz ist deutlich erhalten und zeigt intensive Chromfärbung. 
Im Mark und in den zentralen Partien der Rinde starke Blutgefaß- 
injektion. Die Pigmentablagerung in der inneren Rindenschicht nur gering. 

HI. 102/1907. Mann, 72 Jahre alt. Tod. — Sektion 12 Stunden. 

Diagnose: Carcinoma ventriculi. Perihepatitis subchron. Lungen¬ 
ödem. Carcinommetastasen in der Nebenniere. 

Hist. Befund: Ein großer Teil des Organes wird von dem Zylinder¬ 
epithel, oft in vielfacher Schichtung ausgekleideten Drüsenzügen bestehend, 
eingenommen. Spärliches Stroma. Überaus zahlreiche Mitosen und viel¬ 
kernige Zellen. Der Tumor sendet Ausläufer in das benachbarte Neben¬ 
nierengewebe hinein, ohne von ihm durch eine besondere bindegewebige 
Kapsel getrennt zu sein. Das Carcinom infiltriert sowohl Rinden wie 
Marksubstanz. Letztere ist ziemlich breit und zeigt keine Chromfärbung 
(Müller-Präparat). Spärliche Infiltrate kleiner runder Zellen mit stark¬ 
gefärbten Kernen sind in der Marksubstanz. In der inneren Rinden- 
■cbicht geringe Mengen ganz feinen hellgelben Pigmentes. 

IV. 343/1907. Weib, 68 Jahre alt. Tod. — Sektion 21 Stunden. 

Diagnose: Carcinom des Processus vermiformis und des Peritoneums, 

braune Atrophie der Leber und des Herzens. Chronische Lungen¬ 
tuberkulose. 

Hist. Befund: Die Rinde erscheint stark verschmälert. Die Ka¬ 
pillaren sind durcbgehends weit und häufig stark blutüberfüllt. Die 
Endothelien deutlich und vermehrt, die Rindenzellen stark vakuolisiert. — 
Vielfach sind die Kerne infolge beginnender Nekrose ungefärbt. Die 
inneren Partien der Rindenschicht enthalten feinpulveriges Pigment. Die 
Marksubstanz von ziemlicher Breite tingiert sich stark mit Hämatoxylin 
und besteht ausschließlich aus Protoplasma und fortsätzereichen Zellen, 
die größtenteils ganz unregelmäßig miteinander anastomosieren, zum Teil 
aber banderähnliche Gruppen bilden. 

V. 491/1908. Weib, 26 Jahre alt. Tod. — Sektion 16*/ 4 Stunden. 

Diagnose: Hochgradige Polyposis des Colon transversum und des 

absteigenden Dickdarmes, hochgradige sekundäre Anämie. 

Hist. Befund: In der fibrösen Kapsel und auf derselben mehrere 
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Absprengungen von Nebennierensubstanz von verschiedener Größe und 
normalem Aufbau, mit großem vakuolisiertem Protoplasmaleibe und kleinem 
Kern. Die Anordnung der Zellen ist netzartig. Die Zellabsprengungen 
setzen sich aus kleineren Zellen mit geringer Vakuolisierung zusammen, 
die vielfach enorme Kernvermehrung zeigen. Neben und zwischen diesen 
Zellen und Zellbändern zahlreiche Kapillaren. In der Rindensubstanz 
fällt im Stratum glomerulosum starke Vermehrung der Kerne auf. Diese 
unterscheiden sich außerdem durch beträchtliche Größe und Tingierbarkeit 
von den Kernen des Stratum fasciculat. Im Stratum reticulare geringe 
feinkörnige Pigmentbildung. Die Marksubstanz von ziemlicher Breite 
zeigt starke Chromfärbung. Neben den gefärbten polymorphen größeren 
Zellen, zahlreiche kleinere mit ganz kleinem Protoplasmaleib und stark 
tingiertem rundem Kern. 

VI. 344/1907. Mann, 57 Jahre alt. Tod. — Sektion 12 Stunden. 

Diagnose: Carcinom der Flexura sigmoidea, eiterige Cystitis, Peri¬ 
tonitis und Eiterherde in beiden Nieren. 

Hist. Befand: Die Rinde zeigt starken Umbau, das bindegewebige 
Stroma ist diffus vermehrt. Im Stratum fasciculat. liegen neben den 
Längssträngen kugelige Rindenzellgruppen mit zum Teil deutlicher Lumen¬ 
bildung zwischen denselben. Derartige Knotenbildungen sind von der 
Umgebung größtenteils durch derbes Bindegewebe abgegrenzt. In der 
Rinde vereinzelt perivaskulär Rundzelleninfiltrate, bestehend aus Lympho- 
cyten. In den Zentralrindenpartien herdförmig feinkörniges Pigment. 
Die schmale Marksubstanz zeigt leichte Gelbfärbung. Neben den größeren 
Markzellen stellenweise Anhäufungen kleiner Zellen mit größerem Proto¬ 
plasmaleib der vielfach zwei Kerne enthält (Sympatbicus Bildungszellen ?). 

VII. 361/1907. Weib, 81 Jahre alt. Tod. — Sektion 13 Stunden. 

Diagnose: Carcinom des Ductus choledochus. Cholangitis puru- 

lenta, Hämochromatose des Dünndarmes und Cöcums. Braune Atrophie 
des Herzens, Icterus univers. Lebercirrhose. Sklerose der Gefäße. 

Hist. Befund: Das Bindegewebe der Kapsel erscheint überall ver¬ 
mehrt. Die kleinen Gefäße der Rinde vielfach verdickt und obliteriert. 
Überaus starke Pigmentanhäufungen in den zentralen, stellenweise auch 
peripheren Rindenpartien. In der Markschicht, die (im Müller-Präparat) 
keine Chromfarbung aufweist, wie auch in den zentralen Rindenpartien 
herdförmige Rundzelleninfiltrationen. 

VIII. 379/1907. Mann, 30 Jahre alt. Tod. — Sektion 14 Stunden. 

Diagnose: Carcinoma ventriculi mit Metastasen im Netz und den 

Lebergefäßen. 

Hist. Befund: Die Kapsel faserreich und etwas dicker als normal, 
im Stratum glomerulosum der Rinde starke Kernvermehrung. Der obere 
Teil des Stratum fasciculat. gibt größtenteils keine Kernfärbung mehr 
oder zeigt die Keime als ganz schwache Schatten. In diesen nekroti¬ 
schen Partien sind nur noch die Endothelkerne erhalten, die nekrotische 
Zone umgreift fast die ganze Nebenniere. In den inneren Schichten 
des Stratum reticul. ganz geringe körnige Pigmentierung, die Mark¬ 
substanz zeigt eine sehr schwache Chromreaktion. 

IX. 481/1907. Mann, 70 Jahre alt. Tod. —Sektion 2 8 / 4 Stunden. 
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Diagnose: Carcinom der Flexura sigmoidea, Adenom in der Mark¬ 
substanz der Nebenniere. 

Hist. Befand: Adenomatöser Umbau des Organes. Vereinzelte 
Bindenzeilen zeigen das spärliche Pigment. In der Mitte die schwache 
Zone mit Chrom leicht gefärbter Marksubstanz. Diese letztere ist sehr 
gut erhalten. Die einzelnen Zellen sind protoplasmareich und bilden 
polygonale und polymorphe dicht nebeneinanderstehende, kompakte Ver¬ 
bände. Das sonst vortretende Reticulum fehlt hier nahezu vollkommen, 
zwischen den chromgefarbten Zellen zahlreiche kleinere ohne Gelbfärbung. 
Im Interstitium des Markes vielfach Strangbildung von Rundzellen, Lympho- 
cyten. 

X. 526/1907. Weib, 69 Jahre als. Tod. — Sektion 9 Stunden. 

Diagnose: Primäres Carcinom der Gallenblase, Cholelitiasis, Krebs¬ 
metastasen in Leber und Nebenniere. 

Hist. Befund: Das Carcinom verdrängt das Nebennierengewebe, 
dessen Zellgruppen stark abgeplattet, konzentrische Schichten um das 
Carcinom bilden. Diese atrophischen und abgeplatteten Zellen sind fast 
ausnahmlos stark pigmentiert. Viele sind völlig nekrotisch. Das Car¬ 
cinom ist typisches Adenocarcinom mit zylindrischen und größtenteils 
einzeilig gelagerten Zellen und starker Zelldesquamation in das Innere 
der nengebildeten Drtisenschläucbe. Ausgedehnte Verkalkung des Drüsen¬ 
inhaltes, zahlreiche Mitosen in den Krebszellen. 

XI. 341/1908. Mann, 91 Jahre alt. Tod. — Sektion 24 Stunden. 

Diagnose: Carcinom der Prostata, gangränöse Cystitis, Schrumpf- 

nieren, allgemeine Arteriosklerose, braune Atrophie der parenchymatösen 
Organe, Hypertrophie und Dilatation des Herzens. 

Hist. Befund : In der Rinde starke Erweiterung einzelner Kapillaren, 
und kleine undifferenzierte protoplasmaarme Zellen mit großem hellem 
Kern und deutlichem Gerüst. Daneben grobscholliges Blutpigment. 
Kleine C$rcinomnester, die umgebenden Kapillaren strotzend mit Blut 
gefallt. Reichliches gelbbraunes Pigment in der Umgebung der Meta¬ 
stasen. 8tarke Verdickungen der Kapsel und des Interstitiums der Rinde, 
partielle Adenombildung derselben, die schlechterhaltene Marksubstanz 
ohne Cbrorofarbung und mit ganz geringen Rundzelleninfiltrationen. 

XII. 354/1908. Weib, 21 Jahre alt. Tod. — Sektion 6 1 / a Stunden. 

Diagnose: Tumor cerebri (Gliosarkom), hochgradige Adipositas, 

Hypoplasie des Uterus. 

Hist. Befund: Kapsel sehr dünn, in den oberen Rindenschichten 
starke Kern Vermehrung, in der Rindensubstaz spärliche Endothelkerne. 
Die Marksubstanz ist sehr breit und zeigt im Müller-Präparat nur schwache 
Chromfärbung, auffallend sind dagegen die zahlreichen Endothelkerne 
in der Marksubstanz, die auch starke Kapillarfärbung auf weist. Ver¬ 
einzelt perivaskuläre Infiltrate kleiner Rundzellen. In den inneren Rinden¬ 
schichten ganz spärliches gelbkörniges Pigment. 

XIEL 75/1909. Weib, 80 Jahre alt. Tod. — Sektion 6 Stunden. 

Diagnose: Carcinoma uteri. Perforierende Ulcerationen am Duo¬ 
denum. Atheromatose der Aorta, Schrumpfnieren mit Nephrolithiasis. 

Hist. Befund: Sehr breite Marksubstanz, von großen erweiterten 
Lymphgefäßen durchsetzt. Kapillarendothel daselbst gewuchert. In der 
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Marksubstanz herdweise ausgedehnte rundzeUige Infiltration des Inter- 
stitiums unter Verdrängung der Markzellen. Ferner Ubergreifen der 
Bundzelleninfiltration auf die benachbarten Bindenschichten. Die meisten 
Bundzellen mit schmalem Frotoplasmaleib und dunklem Kern. Daneben 
einige größere mit stärkerem Frotoplasmasanm. Die Marksubstanz zeigt 
nur Spuren von ganz schwacher Gelbfärbung. In der BindensubstsLnz 
leicht gewucherte Endothelien. In den peripheren Partien zwischen bei¬ 
den Bindenschichten starke Erweiterung der Kapillaren, in der Um¬ 
gebung derselben ebenfalls rundzeUige Infiltration. Die Markzellen er¬ 
geben phagocytoseähnliche Bilder, indem in diesen leuchtend rot gefärbte 
Scheibchen verschiedener Größe intracellulär Vorkommen (Einschlüsse). 

XIV. 27./1908. Südl. Friedhof. Mann, 38 Jahre alt, wurde über 
fahren. 

Diagnose: Bippenfakturen, Hämatothorax. Multiple Zerreißungen 
des Colon transversum und coecum. 

Hist. Befund: Die Kapsel ist faserreich. Die Bindensubstanz mit 
zahlreichen Endothelkernen in den Kapillarwänden zeigt in ihren inneren 
Schichten spärliches feinkörniges Pigment halbmondförmig um den Kern 
der Bindenzellen gelagert. Die breite Marksubstanz gibt eine deutliche 
Chromreaktion. 

XV. 54/1908. Mann, 29 Jahre alt. Tod. — Sektion 2 ] / s Stunden. 

Diagnose: Arrosion eines Gefäßes infolge chronischen Magenge- 

geschwürs. Verblutung in den Darmkanal. Trübe Schwellung der Leber. 
Hypertrophie und Dilatation des Herzens. 

Hist. Befund: Die Marksubstanz ist gut erhalten, zeigt aber nur 
eine sehr schwache Chromreaktion. In den inneren Bindenschicbteu 
starke Pigmentansammlung. Keine rundzeUigen Infiltrationen. 

XVI. 330/1907. Mann, 66 Jahre alt. Tod. Sektion 21 Stunden. 

Diagnose: Arteriosklerose, Schrumpfnieren, Amputation wegen 

Phlegmone. Die Nebenniere ist stark verkleinert. 

Hist. Befund: Die Kapsel ist verdickt und zellreich, die Binde 
etwas athrophiseh. Die Kapillarwände sind deutlich und die Endothelien 
stark vortretend und vermehrt. In der inneren Bindenschicht sehr starkes 
feinkörniges Pigment. Die breite Marksubstanz ist auffallend zellreich. 
Die fortsätzereicben Zellen treten hier mehr zurück, dagegen finden sich 
große Infiltrate kleiner, meist dichtstehender, runder und polygonaler mit 
Fortsätzchen versehenen Zellen (Sympathicusbildungszellen ?). Keine Spur 
von Cbromfärbung. Ganz vereinzelt finden sich Lymphocytenherde. 
Starke Gefäßfülle. Die Venen besonders im Marke zeigen an ihren 
Wänden deutliche Muskelknoten. 

XVII. 434/1907. Weib, 56 Jahre alt. Tod.—Sektion Iß 1 ^ Stunden. 

Diagnose: Hochgradige doppelseitige Schrumpfnieren. Hypertrophie 

und Dilatation des Herzens. Allgemeiner Hydrops. 

Hist. Befund: In der Binde leichte Vermehrung des Zwischen¬ 
gewebes. Die Endothelkerne zum Teil vergrößert, manchmal auch zu 
mehreren nebeneinanderliegend. In den Zentralpartien sind die Gefäße 
etwas erweitert, die Marksubstanz zeigt neben leichter Cbromfärbung 
intracellulär vereinzelt rötliche Scheiben von der Größe der Erythrocyten. 
Keine Kundzellen. 
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XVIII. 419/1907. Weib, 17 Jahre alt. Tod. — 8ektion 12 Standen. 

Diagnose: Chronische parenchymatöse Nephritis. Hypertrophie and 
Dilatation des Herzens. Cholesteatom am Kleinhirnbückenschenkel. 

Hist. Befund: Bindegewebskapsel verdickt. Im Stratum glomernlosam 
starke KernvermChrong. Die zentralen Biüdenpartien haben stark ge¬ 
füllte Gefäße and wenig feinkörniges gelbes Pigment. Im 8tratnm fas- 
ciculat. teilweise beginnende Nekrose. Die Kerne sind nur noch in Um- 
rissen erkennbar, während die Endothelien dieser Bezirke gut färbbaren 
Kern zeigen. Die Harksubstanz von mäßiger Breite zeigt besonders 
starke Chromreaktion. Die Harkzellen sind protoplasmareich Hind viel¬ 
fach durch breite Bänder miteinander zusammenhängend. Das Zwischen¬ 
gewebe tritt zurück. Vereinzelte kleine ins Hark eingesprengte Binden- 
insein, sowie die nächst angrenzenden Partien des Stratum reticulare 
zeigen ganz leichte Gelbfärbung. Keine Bundzelleninfiltration. 

XIX. 396/1907. Weib, 45 Jahre alt. Tod. — Sektion 13 Stunden. 

Diagnose: Insufficienz und Stenose der Tricuspidalis. Chronische 

Aortitis. Embolie der Lange, Thrombose der Arteria mesenterica sup. 
Teilweise Cirrhose der Leber. 

Hist. Befund: Biude mit verbreitertem Interstitium. Kapillaren 
dickwandig, in den zentralen Bindenpartien große Hengen feinkörnigen 
gelblichen Pigments. Die Harksubstanz ist sehr breit mit eingesprengten 
Schläuchen von Bindenzellen, die zu kleinen Gruppen vereinigt sind. 
Die mit vielen Ausläufern versehenen Zellen bilden ein feinmaschiges 
Netzwerk. In den Haschen, an wenigen Stellen, kleine Häufchen von 
Bnnd zellen. Die Gefäße der Harksubstanz sind prall gefüllt, die Chrom¬ 
reaktion der Harkzellen nur schwach. 

XX. 490/1907. Weib, 65 Jahre alt. Tod. — Sektion 8 % Stunden. 

Diagnose: Chronische parenchymatöse Nephritis. Hypertrophie und 

Dilatation des Herzens. 

Hist. Befund: Bindensubstanz von normaler Struktur, abgesehen 
von einer starken Erweiterung und Füllung der Kapillen in den medialen 
Partien. Hier zeigt sich auch spärliches feinkörniges Pigment. Die 
Harksubstanz anscheinend verschmälert ohne Spur von Chromfärbung 
(Hüller-Präparat). 

XXL 511/1907. Hann, 64 Jahre alt. Tod. — Sektion 16% 
Stunden. 

Diagnose: Idiopathische Hyperthropie des Herzens. Sklerose der 
Gefäße. Stauung sämtlicher Organe, Huskatnußleber, braune Induration 
der Lunge. 

Hist. Befund: Verdickung der bindegewebigen Kapsel. Das Stra¬ 
tum glomerulosum sehr kernreich. Im Stratum fasciculat. ausgedehnte 
Vakuolenbildung. In der Harksubstanz starke Füllung sämtlicher Ka¬ 
pillaren, in der Binde Vermehrung und Verbreiterung des Interstitiums. 
Die Harksubstanz von ziemlicher Breite zeigt leichte Chromfärbung. Die 
Zentral rin denpartien sind sehr pigmentreich, an den zentralen Venen 
sind deutliche Huskelpolster erkennbar. 

XXII. 535/1907. Weib, 23 Jahre alt. Tod. — Sektion 17 Stunden. 

Diagnose: Chronische Nephritis mit ungeheurer Schrumpfung der 
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Nieren (Gewicht 19 g). Sekundäre Hyperthrophie des Herzens, Pleuritis 
und Pericarditis fibrinoaa. Alte Infiltratio apicum. 

Hist. Befund: Starke Füllung der Kapillaren im Stratum glome- 
rulosum. Verdickung der Kapillarwände im Stratum fasciculat. Bildung 
breiter hyaliner Balken in der Umgebung der Kapillaren, anscheinend 
durch Konfluenz benachbarter Partien entstanden. Teilweise Einspren¬ 
gung kleiner unregelmäßig gebauter Adenome. An einzelnen Stellen an 
der Grenze von Rinde und Mark ausgedehnte Venenektasien. In die 
Marksubstanz hinein zahlreiche Rindenversprengungen. Im Stratum reti- 
culare starke Zunahme des Zwischengewebes und Zersprengung dieser 
Schicht in kleine Inseln (oft nur 2—3 Zellen enthaltend). Die schmale 
Marksubstanz zeigt deutliche Chromreaktioit, keine Rundzelleninfiltration, 
starker Umbau des Nebennierenrindengewebes. 

XXIII. 570/1907. Weib, 65 Jahre alt. Tod. — Sektion 21 Stunden. 

Diagnose: Endocarditis verrucosa. 

Hist. Befund: Kapsel etwas verdickt, Erweiterung und pralle Fül¬ 
lung der Rindenkapillaren. Letztere sind dickwandig. Im Interstitium 
außerhalb derselben vielfach kleine Herde aus kleinen runden Zellen be¬ 
stehend, ohne erkennbaren Protoplasmaleib, aber stark tingiertem Kern. 
Die Zellen liegen in Haufen und infiltrieren mitunter auch kleine Be¬ 
zirke des Interstitiums. In der guterhaltenen Marksubstanz minimale 
Spuren von Chroinfarbung; in ihr sind nur vereinzelt die bereits oben 
geschilderten Rundzelleninfiltrationen. Neben ihnen zahlreiche kleine 
Markzellen (Sympathciusbildungszellen?). In der inneren Grenzschicht 
der Rinde wenig feinkörniges Pigment. In der Rindensubstanz sind aus¬ 
gedehnte streifenförmige Nekrosen in deren Bereich das Interstitium ge¬ 
quollen ist. Die Stränge der Zona fasciculat. sind segmentiert. Im Mark 
geringgradiger vakuolärer Zerfall in Form erythrocytenähnlicher Körper. 

XXIV. 477/1908. Weib, 88 Jahre alt. Tod. — Sektion 5 Stunden. 

Diagnose: Hyperthrophie und Dilatation des Herzens. Genuine 

Schrurapfniere. Atrophische Stauungsrailz und Leber. 

Hist. Befund: Starker Umbau der Rindensubstanz und deutliche 
Adenombildung nebst Bindegewebswucherung. Die Endothelien sind ver¬ 
mehrt. Dabei trübe Schwellung und Dissoziation des Parenchyms. Par¬ 
tielle Einwucherungen von Fett in die Rindensubstanz mit herdförmiger 
Nekrose und Schwund der Rindenzellen An diesen Stellen starke Rund¬ 
zelleninfiltration und zwar herdförmig. Die verbreiterte Marksubstanz 
zeigt ausgesprochene Chromreaktion durch starke Gelbfärbung. In den 
Kernen derselben vereinzelt scharf umschriebene farblose Vakuolen. Das 
Mark selbst dringt stellenweise bis zur Oberfläche der Rinde vor. 

XXV. 479/1908. Weib, 58 Jahre alt. Tod. — Sektion 10 Stunden. 

Diagnose: Hochgradige periphere Arteriosklerose mit besonderer 

Beteiligung der Gefäße des Darmes und der großen Bauchorgane. Arterio- 
sklerot. Schrumpfniere. Hypertrophie des Herzens. Nebenieren: die 
kleinsten Gefäße springen borstenartig hervor. 

Hist. Befund: Die Kapsel etwas verbreitert, sehr faserreich, von 
zahlreichen spindeligen Zellen durchsetzt. Daneben treten vereinzelt 
kleine Rundzellen auf, so daß die Kapsel ein Granulationsgewebe ahn- 
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liches Aussehen erhält. Das Stratum glomerulosum der Rinde etwas 
abgeplattet. Direkt innerhalb der Kapsel zeigen die Zellen dieses Stra¬ 
tums vielfach starke Kernvermehrung. Vereinzelt ist auch hier deut¬ 
liche Lumenbildung bei Radiärstellung der Zellen zu beobachten. Das 
Stratum fasciculat. von ziemlicher Breite. Die Kapillaren zwischen den 
Zellbalken zeigen außerhalb des mit auffallend zahlreichen Kernen ver¬ 
sehenen Endothelrohres feine Faserzüge. Auch im Stratum fasciculat. 
zweifellose Kern Vermehrung in einzelnen Zellen, daneben ganz spärlich 
auftretende Riesenkerne von der Größe eines gewöhnlichen Zellleibes 
mit hellem Cytoplasma. In den inneren Partien des Stratum fasciculat., 
zum Teil auch des Stratum reticulat. finden sich die Zellen vielfach mit 
feinkörnigem Pigment durchsetzt, das am dichtesten in der Umgebung 
der Kerne abgelagert ist. Die Marksubstanz ist mäßig breit und von 
zahlreichen starkgefüllten Kapillaren durchzogen. Frei in denselben wie 
in den Markzellen selbst stellenweise scheibchenartige Einschlüsse, 
vom Aussehen der Erythrocyten. Die kleinen Gefäße zeigen Verdickung 
der Wand durch mehrere Lagen spindelförmiger Zellen mit faserigen 
Fortsätzen. Chromfärbung fehlt völlig. 

XXVI. 504/1908. Mann, 44 Jahre alt. Tod.—Sektion Stunden. 

Diagnose: Endokarditis, chronische Hypertrophie des Herzens, Em¬ 
bolie der linken Art. Fossae sylvii. mit Zerstörung der linksseitigen 
Hirnkerne. 

Hist. Befund: Kapsel etwas verdickt, im Stratum glomerulosum 
geringgradige aber deutliche Kernvermehrung. In ihren medialsten Par¬ 
tien enthalten die Zellen sehr wenig feinkörniges Pigment. Die sehr 
breite Marksubstanz mit intensivster Chromfärbung. Die Kapillaren sind 
mäßig gefüllt, in einem der Schnitte findet sich ein etwas größeres In¬ 
filtrat von kleinen Rundzellen mit stark tingierten Kernen in den medialsten 
Partien der Rindensubstanz und mit einigen gelapptkernigen Leukocyten. 

XXVII. 179/1909. Weib, 21 Jahre alt. Tod. — Sektion 14 1 / 9 Stunden. 

Diagnose: Hochgradige granulierte beiderseitige Schrumpfniere (Größe 
entsprechend den Nieren eines 5jährigen Kindes), starke Diapedesis- 
blutung ins Abdomen, Anämie. Hypertrophie des linken Ventrikels. 

Hist. Befand: Die Rinde erscheint im ganzen etwas verbreitert. 
Das Zellenparencbym ist stark vakuolisiert und die Kerne teilweise 
schwach gefärbt. In den medialsten Partien 8puren feinen gelblichen 
Pigmentes. Die Marksubstanz ist ziemlich schmal und zeigt ganz schwache 
Chromfärbung. Der Blutgebalt in Mark und Rinde ist gering, keine 
Bundzelleninfiltration. 

XXVIII. 49/1909. Mann, 48 Jahre alt. Tod.— Sektion 5 ^Stunden. 

Diagnose: Nephrolithiasis Pyelonephritis. Knickung und Obstruktion 
des Ureters. Blasenschruropfung. Milztumor und leichter Ascites. 

Hist. Befand: Die Marksubstanz zeigt zentral Rundzellenhaufen mit 
reticulärera Gerüstwerk. Diese Zellen entsprechen den Lymphocyten. 
Keine Chromfärbung der Markzellen an der Grenze von Rinde und Mark. 
Geringgradige Rundzelleninfiltrationen des Interstitiums, diese Infiltrate 
sind größtenteils perivaskulär. Schwaches Pigment in der inneren Rinden¬ 
schicht 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



208 


ÖOI.D80HMIDT 


Digitized by 


XXYIX. 306/1906. Weib, 45 Jahre alt. Tod. — 'Sektion 5 Standen. 

Diagnose: Typhus abdominalis. 

Hist. Befund: Breite Rinden* und Marksubstanz. Die Rinden* 
sohläuche erscheinen leicht gequollen und berühren sioh geradezu. Das 
Endothel etwas vermehrt mit häufig nebeneinanderliegenden Kernen. 
Zentrale Rindenpartien leicht pigmentiert und mit ganz vereinzelten 
Rundzelienherden in der Umgebung der Gefäße. Marksubstanz gut er¬ 
halten ohne eine Spur von Chromfarbung. In ihr finden sich vielfach 
seheibcbenartige Einschlüsse, von der Größe eines Kerngranu* 
lums bis zu der eines gequollenen Erythrooyten, diesem letzteren sowohl 
in Form und Farbe entsprechend. Solohe Gebilde sind sowohl einzeln, 
wie auch mehrfach in den Markzellen vorhanden. Die Kerne dieser mit 
Einschlüssen versehenen Zellen zeigen geringere Färbung, Aufhellung 
wie Aufquellung des Gerüstes. An anderen Stellen sind die Einschlüsse 
kolben* oder bandelförmig und sind dann in dieser Form viel gnößer als 
Erythrocyten. Im ganzen sind diese Zellen mit groß-en Einschlüssen 
überaus spärlich und schwer auffindbar. 

XXX. 542/1907. Weib, 20 Jahre alt. Tod. — 8ektion 3 1 /* 8tunden. 

Diagnose: Paratyphus mit Darmblutungen, myeloides Knochenmark, 

Paobymeningitis. 

Hist. Befund: Das Organ ist Btark hyperämisoh. Die guterhaltene 
Marksubstanz zeigt deutliche Chromfarbung und zahlreiche Rundzellen. 
Ihre Kapillaren enthalten an wenigen Stellen große Zellen mit großem 
rotem Kern und kleinem rötlichen Protoplasmaleib. Diese Zellen treten 
zum Teil in Gruppen extravaskulär auf. Außerdem überaus zahlreiche 
Einschlüsse von soheibchenartiger Form in verschiedener Größe and 
stark eosinfärbbar, wobei die kleineren völlig den Erythrocyten ent¬ 
sprechen. 

XXXI. 432/1906. Mann, 32 Jahre. Tod. — Sektion 3 Stunden. 

Diagnose: Typhus abdominalis, Hämorrhagien, Infarkt der Lungen. 

Hist. Befund: In den zentralen Rindenpartien geringer Pigment¬ 
gehalt. Die breite Marksubstanz zeigt unregelmäßige Chromfärbung. In 
den stärker gefärbten Zellen zeigt auch der Kern braune Tinktion. Die 
zahlreichen scheibchenförmigen Einschlüsse erscheinen im ein¬ 
fachen Hämatoxylinpräparat als ungefärbte blasse zum Teil gelblich ge¬ 
tönte Scheiben. Bei van Gieson-Färbung sind sie gleich den Erythro¬ 
cyten leuchtend gelb, zum Teil leicht braun. In der Rinde zwischen Ka¬ 
pillarwand und Kapillaren Odem mit Erythrocyten (hämorrhagisch. Odem). 

XXXII. 309/1907). ManD, 74 Jahre alt. Tod. — Sektion 16 Stunden. 

Diagnose: Lungentuberkulose, Arteriosklerose. 

Hist. Befund: In der Rindensubstanz die Kapillarwände etwas ver¬ 
dickt als hyaline feine 8treifen deutlich sichtbar. Die Endotbelkerne 
vielfach vermehrt, oft in Reihen stehend. In der Rinde finden sich 
neben größeren helleren bläschenförmigen Kernen auch kleinere kantige 
in größerer Anzahl. Die Marksubstanz sehr breit und zellreich; vor 
allem sind die Endothelien vermehrt, oft in kleinen Gruppen nebenein¬ 
ander liegend. Die Endothelkerne sind stark in die Länge gezogen und 
bandartig. Die Kapillaren vielfach gefüllt. Den Erythrocyten ent- 
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sprechende Gebilde innerhalb der Markzellen oft zu mehreren Exem¬ 
plaren in einer Zelle. Daneben auch intensiv rot gefärbte größere 
Scheiben. Zwischen den protoplasmareicheren mit Fortsätzen versehenen 
größeren Markzellen finden sich zahlreiche kleinere runde, meist sehr 
protoplasmaarme Zellen, deren Kern bläschenförmig hell mit deutlichem 
Gerüst versehen dem Kern der Markzellen gleichen. Keine Chrom- 
färbnog. In den inneren Kindenschichten spärliches Pigment, in der 
Umgebung der zentralen Venen mächtige Muskelknoten. 

XXXIII. 877/1907. Mann, 85 Jahre. Tod. —Sektion 20 8tunden. 

Diagnose: Lungentuberkulose, Darmtuberkulose, Stauungsorgane. 

Hist. Befund: Der obere Teil der Zona fascicul. zeigt stärkere 
Protoplasmafärbung als die übrigen Teile, die durch die starke Vakuoli¬ 
sierung des Protoplasmas heller gefärbt erscheinen. Die Kapsel ist ver¬ 
dickt. Die Bindenkapillaren besonders in den zentralen Partien strotzend 
gefüllt. Daselbst spärliches feinkörniges Pigment. Die Marksubstanz 
sehr breit und mit kaum wahrnehmbarer Chromfärbung. Die Gefäße 
sind hier mäßig gefüllt, in den Markzellen die bereits früher beschriebenen 
Einschlüsse meist von rötlich violetter Farbe. In einer Zelle findet 
sich ein diesen Einschlüssen ähnlicher Körper von fünfeckiger Gestalt, 
der von einem deutlichen Chromatinsaum umgeben, zweifellos als Kern- 
einschluß aufzufassen ist. 

XXXIV. 493/1907. Mann, 23 Jahre. Tod. — Sektion 8 1 / 2 Stunden. 

Diagnose: Miliartuberkulose, akute parenchymatöse Nephritis. 

Hist. Befund: Die Marksubstanz zeigt stellenweise überaus zahlreiche 
kleine Markzellen, die Chromfärbung ist sehr gering. Die Zellen er¬ 
scheinen vielfach geschrumpft und mit Fortsätzen versehen. Innerhalb 
der Bindenschicht im Stratum fascicul. häufig vereinzelte perivaskuläre 
Leukocyten. 

XXXV. 571/1907. Weib, 53 Jahre. Tod. — Sektion 13 Stunden. 

Diagnose: Chronische Tuberkulose, hochgradige parenchymatöse 
Nephritis, Tabes dorsalis. 

Hist. Befund: Die Binde stark verbreitert, ebenso ihr Interstitium. 
Ferner homogene Balken, die zwischen Bindensträngen und Kapillar¬ 
endothel liegen. An einzelnen Stellen imbibiert sich das Zwischengewebe 
intensiver mit blasser Hämatoxylinfarbe und zeigt dort vielfach ver¬ 
ästelte Bälkchen, zwischen denen einige Beste mehr oder minder 
nekrotischer Nebennierenrindenzellen eingelagert sind. In den mehr 
zentralen Partien zahlreiche kleine, herdförmig perivaskulär angeordnete 
Bundzelleninfiltrationen. Die Marksubstanz zeigt schlechte Zellerhaltung 
nnd ganz schwache Chromreaktion. Ihre Gefäße sind größtenteils von 
Bandzellen begleitet. 

XXXVI. 53/1908. Weib, 19 Jahre. Tod. — Sektion 24 Stunden. 

Klinische Diagnose: Meningitis, Lues II. Pathologisch anatomische 
Diagnose: Miliartuberkulose der sämtlichen Organe. 

Hist. Befund: In der schmalen Marksubstanz schwache gelblich- 
grünliche Chromfärbung der Zellen. In den Markzellen auch völlig 
homogene gelbe Scheibchen von der Größe eines Kernes (Einschlüsse), 
wenn auch in geringer Anzahl. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. II 
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XXXVII. 326/1908. Weib, 16 Jahre. Tod. — Sektion 7 Standen. 

Diagnose: Lungentuberkulose, Fungus des linken Fußes, tuberkulöse 
Ulcerationen im Cöoum, chronisch parenchymatöse Nephritis, Fettleber. 

Hist. Befund: Die Nebenniere ist sehr parencfaymreich und ohne 
Pigment. Die gut erhaltene Marksubstans zeigt intensivste Gelbfärbung. 
(Chrompräparat). Keine Lymphocyten. 

XXXVIII. 340/1908. Mann, 6t Jahre alt. Tod. — Sektion 6 V, 8td. 

Diagnose: Verkreidende indurierende Tuberkulose der linken Lungen¬ 
spitze. Cholangitis tuberculosa. Atrophie des Gehirns. Die Neben¬ 
nieren sehr groß mit deutlicher Zeichnung. 

Hist. Befund: Das Bindenparenchym sehr zellreich. Die Endothel¬ 
kerne des Interstitiums vermehrt. In den zentralen Bindenpartien sehr 
starke feinkörnige Pigmentierung. Einsprengung von Inseln pigmentierten 
Bindengewebes in nicht pigmentierte Bindenpartien. 

XXXIX. 349/1908. Mann, 25 Jahre. Tod. — Sektion 6 Standen. 

Diagnose: Chronisch-tuberkulöse Peritonitis. Alte Tuberkulose der 
Lunge. Tuberkulöse Knötchen in der linken Niere. Akute parenchyma¬ 
töse Nephritis. 

Hist. Befund: Sehr breite Marksubstanz mit schwacher Chromreaktion, 
Binde stark byperämisch, besonders in ihren zentralen Partien. Ver¬ 
mehrung der Endothelkerne in der Marksubstanz. 

XL. 375/1908. Mann, 23 Jahre. Tod. — Sektion ll 1 /, Stunden. 

Diagnose: Tuberkulöse Karies der Lenden Wirbelsäule. Kompressions¬ 
myelitis. Tuberkulose der Lunge. Verkäsung der Mesenterial- und 
Peritonealdrüsen, zum Teil auch beider Nebennieren. Die rechte Neben¬ 
niere wiegt 20 Gramm. Ihr oberer Pol zeigt guterhaltenes Parenchym 
von deutlicher Zeichnung, während die übiigen Teile in eine derbe gelb¬ 
weise, mit kleinen gelblichen nekrotischen Herden durchsetzte Masse am¬ 
gewandelt sind. Die linke Nebenniere, 13 Gramm schwer, ist in der 
unteren Hälfte gut erhalten, oben ebenfalls die schon erwähnten Massen. 

Hist. Befund: In der Biodensubstanz fällt die Vermehrung der 
Endothelkerne in den Kapillaren auf. Letztere sind in den medialen 
Bindenpartien prall gefüllt. Die ziemlich breite Marksubstanz zeigt 
deutliche Chromfärbung. In den innersten Bindenschichten ganz fein¬ 
körniges gelbes Pigment. In der Umgebung der von tuberkulösen 
Granulationen eingenommenen Teile geringe rundzeilige Infiltrationen, 
die auf einzelne hier gerade einmündende Nervenstämmchen übergreifen. 

XLI. 463/1908. Mann, 41 Jahre alt. Tod. — Sektion 4 Standen. 

Diagnose: Chronische Lungentuberkulose. Parenchymatöse Nephritis 
(leichten Grades). Verkäsende Tuberkulose der Prostata. 

Hist. Befund: In der Binde, dem Stratum fascicul. kugelige 
Bindenzellgruppen. Das Interstitium gering. Ferner in der Binde kleine 
Tuberkel mit Biesenzellen. Endothelwucherungen in den angrenzenden 
Partien. Breite guterhaltene Marksubstanz mit minimaler Cbromfärbang. 
Die zentralen Bindenpartien leicht pigmentiert. 

XLII. 481/1908. Weib, 19 Jahre. Tod. — Sektion 6 Stunden. 

Diagnose: Ausgedehnte tuberkulöse kariöse Zerstörung des linken 
Mittelohres mit breiter Perforation des Trommelfelles. Sekundäre aus- 
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gedehnte tuberkulöse Peritonitis, Salpingitis, Endometritis, Pyelitis und 
Pyelonephritis. 

Hist. Befund: Die Bindensubstans gut erhalten und von normaler 
Struktur. Die schmale Marksubetana zeigt deutlichste Gelbfärbung, in 
ihren Zellen vereinzelt eosingefärbte Einschlüsse zum Teil größer 
mm Teil kleiner als Erythrocyten. Manchmal in großer Anzahl in einer 
Zelle, erscheinen eie im Hämalaunpräparat farblos bis blaßgelb, während 
die Erythrocyten in dem gleichen Präparate deutlich gelb gefärbt sind. 

XLUL 488/1908. Mann, 54 Jahre alt. Tod. — Sektion 5 V 9 Stunden. 

Diagnose: Tuberkulose der Lunge und des Darmes. Chronisch* 
parenchymatöse Nephritis. 

Hist. Befund: Die Kapsel ist dünn, die Binde mit sehr dünnwandigen 
Kapillaren. In ihren medialen Partien reichliche Ablagerung hellgelben 
feinkörnigen Pigmentes. Die ziemlich breite Marksubstanz zeigt deutliche 
graugrüne Chromfarbung. In den zentralen Partien der Bindensubstanz 
finden sich bei starker Vergrößerung (ÖlimmerBion) in einzelnen Kapillaren 
ganz großgelappte Biesenkerne mit minimalem Zelleib. In den gleichen 
Bindenschichten vielfach den Nebennierenzellkernen entsprechend große 
Scheiben von gelblicher Farbe eingelagert. 

XLIV. 19/1908. Weib, 37 Jahre. Tod. —Sektion ll^Stunden. 

Diagnose: Sepsis puerperal. Eiterige Peritonitis. Hypertrophie und 
Dilatation des Herzens. 

Hut. Befund: Die Kapillaren der Binde sind mit Leukocyten wie 
ausgestopft. Neben diesen auch zahlreiche rundkernige Zellen (Lympho- 
cyten) intravaskulär, wodurch das Bild rundzelliger Infiltration vorgetäuBcht 
werden kann. Mäßige Pigmentierung der zentralen Bindenpartien. Die 
Barksubstanz zeigt schwache, eben noch erkennbare gelbliche Chrom¬ 
farbung In ihren Zellen manchmal Einschlüsse roter Scheiben zum 
Teil von der Größe der Erythrocyten, zum Teil wesentlich größer. 

XLV. 487/1908. Mann, 50 Jahre. Tod. — Sektion 3 1 / 2 Stunden. 

Diagnose: Sepsis nach Verletzung. Geringe endokarditische Auf¬ 
lagerungen und Sklerose der Aorta. 

Hist. Befund: Die Kapsel faserreich aber zellarm. Die Binden- 
mbetanz ohne wesentlichen Befund. Die Kapillaren äußerst dünnwandig 
und sehr arm an Endothelkernen, in den mittleren Partien stark mit 
Blut gefüllt. Die roten Blutkörperchen sind orangerot gefärbt (Häm¬ 
alauneosin). Neben ihnen vereinzelt auch etliche karminrot, die ent¬ 
weder von der gewöhnlichen Größe der Erythrocyten oder als größere 
ßcbeiben, d. h. bis zum 4 fachen Umfang derselben auftreten. Besonders 
zahlreich treffen wir diese karminroten Scheiben in der Marksubstanz 
und zwar giößtenteiis in den Markzellen selbst. Hier liegen sie dann 
entweder einzeln oder zu mehreren vereinigt im Protoplasma anscheinend 
ohne bestimmte Lagerung zum Kern. Manche Zellen erscheinen 
wie ausgestopft mit den karminroten Scheiben. — Die 
innerste Bindenpartie ist sehr reich an feinem bis grobkörnigem braunem 
Pigment. Die vorliegenden in Müllt-r fixierten Schnitte sind als End- 
•tückchen nur arm an MarkBubstanz. 

XLVI. 500/1908. Weib, 22 Jahre. Tod. — Sektion 4 Stunden. 
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Diagnose: Akute Endokarditis. Miliare Abszesse des Myokards mit 
Fettdegeneration. Diffase miliare Abszesse der Brust- und Bauchhöhle. 

Hist. Befund: Die Kapsel ist dünn. Das Stratum glomerul. 
überaus kornreich. Die Kerne selbst größer und stärker tingierbar als 
im Stratum fascicul. Die Kapillaren selbst äußerst dünnwandig, ihr 
Endothel aber gewuchert. Die Endothelkerne oft in Gruppen von 4—5 
nebeneinanderliegend. Stratum reticul. ebenfalls kernreich, mit fein¬ 
körnigem Pigment an wenigen Stellen. Zwischen den Zellen einzelne 
Rundzellen und gelapptkernige Leukocyten. Die schmale Marksubstanz 
zeigt nur schwache Chromfarbung. 

XLVII. 22/1907. Mann, 36 Jahre alt. Tod. — Sektion 15 Stunden. 

Diagnose: Gehirnabszeß, rechtsseitige eiterige Tonsillitis. Septischer 
Milztumor. 

Hist. Befund: Rinde schlecht erhalten, in ihren zentralen Partien 
starke Dilatation der Gefäße. Lymphocytäre Rundzelleninfiltrationen, wo¬ 
bei sich die Zellen in kleinen Häufchen um die Kapillaren ordnen. 
Deutliche Kernfärbung mit rotem Protoplasmasanm. In den zentralen 
Rindenpartien enthalten wenige Zellen, diese aber intensiv, braunes Pigment. 
In der Marksubstanz ist die lymphocytäre Rundzelleninfiltration viel aus¬ 
gesprochener. Diese Zellen bekleiden zum Teil die Gefäße, zum Teil 
bilden sie größere Infiltrate. Die Marksubstanz ist gut erhalten, außer¬ 
ordentlich breit aber ohne Gelbfärbung und weist zahlreiche kleine rund¬ 
liche Markzellen (Sympathicus-Bildungszellen ?) auf. 

XLVIII. 402/1907. Weib, 63 Jahre. Tod. — Sektion 15 Stunden. 

Diagnose: Eiterige Bronchitis, Pneumonie der Unterlappen. 

Hist. Befund: Die ganze Nebenniere ist stark mit Blut gefüllt, in 
den inneren Rindenschichten ziemliche Mengen braunen Pigmentes. Die 
breite Marksubstanz zeigt deutliche Chromfärbung. Mäßige Rundzellen¬ 
infiltration. 

XL1X. 478/1905. Weib, 55 Jahre alt. Tod. — Sektion 20 Stunden. 

Diagnose: Eiterige Bronchitis, Endocarditis fibrosa. Stauungsinduration 
der parenchymatösen Organe. 

* Hist. Befund: Die Nebennieren überaus blutreich, die Rinde mit ver¬ 
dickter Kapsel und mit im Stratum glomerul. vermehrtem Binde¬ 
gewebe. Keine Kernvermehrung. Im Mark verschiedentlich Infiltrate 
kleiner runder Zellen mit teils kleinem, teils größerem Protoplasmaleib. 
Auch die Kerne sind verschieden. Neben kleineren chromatinreicheren 
auch größere hellere mit deutlichem Gerüstwerk. Chromfärbung nur 
gering. 

L. 491/1907. Mann, 50 Jahre alt. Tod. — Sektion 7 Stunden. 

Diagnose: Atrophische Lebercirrhose und Adenombildung daselbst. 
Hypostatische Pneumonie. 

Hist. Befund: Starke Kapillarfüllung, vereinzelt größere Verbände 
ganz kleiner Zellen im Stratum glomerul. Partiell adenomatöser 
Umbau der Rinde. Die zentralen Rindenschichten sehr stark feinkörnig 
pigmentiert. Die Marksubstanz mit deutlicher Cbromfärbung kanalisiert. 
Die fortsatzreichen Markzellen bilden dabei ein größeres Maschenwerk. 

LI. Knabe, 9 1 /., Jahre alt. Tod. — Sektion 12 Stunden. 
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Diagnose: Leukanämie mit terminaler Lenkämie. Milz- and Leber¬ 
tamor. Nebennieren sehr klein. 

Hist. Befund: In den Kapillaren der Rinde starke Vermehrung der 
Leukocyten. Das Stratum glomerul. überaus zell- und kernreich. 
Auch die Marksubstanz ist sehr zellreich und mit nur sehr schwacher 
Chromfarbung einzelner Zellen. Ihre Kapillaren erscheinen kollabiert. 

LU. 95/1909, Weib, 41 Jahre alt. Tod. — Sektion 12 Standen. 

Klinische Diagnose: Morbus Basedowii. Pathologisch - anatomische 
Diagnose: 8tatus lymphaticus. Adenom der Schilddrüse. Hypertrophie 
des Herzens, hochgradige frische Intimaverfettung der Aorta und großen 
Oefäße. 

Hist. Befund: Enorme Erweiterung und pralle Füllung sämtlicher 
Kapillaren. Die Rinde ist verschmälert. Im Stratum fascicul. nur 
kurze langgestellte Zellzüge. Die Marksubstanz sehr schmal mit überaus 
starker Cbromfärbung. In den äußeren Rindenpartien, dem Stratum 
glomerul., das Stroma stark vermehrt. Die Parenchymzellen großen¬ 
teils einzeln im Stroma liegend. Die kleinen Zellen häufig vielkernig. 
Die Marksubstanz an sich zellarm mit stark erweiterten Kapillaren. 

LIII. 414/1908. Weib, 36 Jahre. Tod. — Sektion 5 */ s Stunden. 

Klinische Diagnose: Morbus Addiaonii. Pathologisch - anatomische 
Diagnose: hochgradige Atrophie der Nebennieren. Persis¬ 
tenz der Thymus (14 Gramm). Leichte Schwellung der präaortischen 
Lymphdrüsen. Leichter Milztumor. Hochgradige Atrophie des Herzens. 

Hist. Befand: Die Kapsel ist stark verdickt. In den peripheren 
Partien fehlen Rinden und Marksubstanz völlig. In den zentralen Partien 
ist letztere in ziemlicher Breite erhalten. An Stelle des Nebennieren- 
gewebes findet sich in den peripheren Partien eine große Anzahl dicht¬ 
stehender, prall gefüllter Kapillaren, zwischen denen eine sehr starke 
diffuse rundzellige Infiltration nachzuweisen ist. Stellenweise 
bilden die Rundzellen follikelähnliche Ansammlungen. Sie sind zum Teil 
sehr protoplasmaarm, indem der runde Kern die Zelle ausfüllt. Da¬ 
neben kommen protoplasmareichere Zellen mit helleren großen Kernen 
in ziemlicher Anzahl vor, so daß die Infiltration myeloides Aussehen 
gewinnt. Die Marksubstanz ist in ihren zentralen Partien sehr gut er¬ 
halten und zeigt deutliche wenn auch schwache Chromfärbung. 
An einzelnen Stellen der Rinde, wo die Rundzellemnfiltration fehlt, läßt 
sich nur fibröses Gewebe, durchzogen von einzelnen Kapillaren nach- 
weisen. Hier ist dann auch vereinzeltes feinkörniges freiliegendes Pigment. 
Die rundzeilige Infiltration greift auf die Marksubstanz nicht über. Eine 
Granulafärbung ergibt bezöglicb der Rundzelleninfiltration kein Resultat. 
In den gegen die Peripherie hin ausstrahlenden Markteilen nimmt das 
Zwischengewebe stark zu, in den zentralen Partien tritt es mehr zurück. 
Der Plexus solaris ist völlig intakt. 
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Erklärung der Abbildungen auf Tafel YIII. 

Fig. 1. Fall Lin. Morbus Addisonii, Hämalaun - Eosinfärbung. Zeiß, Ob¬ 
jektiv AA, Okular 2. Übersicht über einen großen Teil der Nebennierenrinde, 
c = verdickte Kapsel, 1 = Lymphocyten, r = Kapillarfüllungen. 

Fig. 2. Der gleiche Fall mit Einstellung der erhaltenen chrombraunen 
Marksubstanz. Hämdaunfärbung. Zeiß, Objektiv Apochrom., Apert. 2 mm, Kompen¬ 
sationsokular IV. c — Kapsel, r = Kapillarfüllungen, 1 = Lymphocyteninfiltrate, 
m — durch Chrom gefärbte gelbliche Markzellen. 

tu Fig. 3. Fall XXX. Ein Teil der Marksubstanz bei Typhus abdominalis. 
Russel’sche Färbung, e = Einschlüsse, k = Kerne der Markzellen mit normaler 
Färbung, c = Kerne der Markzellen mit leicht bräunlicher Chromfärbung, 
d = Chromfärbung des Zellparenchyms. 
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Der atonisch-astatische Typus der infantilen 
Cerebrallähmnng. 

Von 

Otfrid Foerster, 

Privatdozent a. d. Universität Breslau. 

(Mit 27 Abbildungen.) 

Die weitaus häufigste Form der Motilitätsstörung bei der in¬ 
fantilen Cerebrallähmung, welche hier in dem von Freud 
1897 aufgestellten erweiterten Sinne verstanden wird, ist die 
spastische Parese (die spastische Hemiplegie, Paraplegie oder 
Diplegie). Seltener treffen wir eine andere Form der Motilitäts¬ 
störung, die choreatische oder athetotische Bewegungs¬ 
störung. Die Zugehörigkeit solcher Fälle, welche die letztere 
Störung darbieten, zur infantilen Cerebralerkrankung wird einmal 
dadurch erwiesen, daß in diesen Fällen dieselben ätiologischen Mo¬ 
mente und dieselben pathologisch-anatomischen Prozesse zugrunde 
liegen, und zweitens dadurch, daß neben der Motilitätsstörung die 
gleichen Begleitsymptome bestehen (die Aphasie, die epileptischen 
Anfalle, die Intelligenzstörungen usw.). Nicht selten werden spas¬ 
tische Parese und choreatische Bewegungsstörung nacheinander bei 
demselben Falle beobachten, und oft bestehen beide nebeneinander. 
Drittens kommt nun zweifellos in einer Reihe von Fällen, deren 
Zugehörigkeit zur infantilen Cerebrallähmung aus den gleichen 
eben namhaft gemachten Gründen evident ist, noch eine dritte 
Form der Bewegungsstörung vor, die cerebellare Coordina- 
tionsstörung (cf. z. B. die Fälle von Kirchhoff, Mayer f 
Hubert Bind, Borelle, Clapton, Combettes, Duguet, 
Huppert, Sommer, Spiller, Anton u. a.). Freud zieht 
zwar diese Fälle nicht heran, erwähnt überhaupt das Vorkommen 
der cerebellaren Bewegungsstörung bei der infantilen Cerebral¬ 
lähmung gar nicht. Aber bei einer nosographischen Gruppe, 
deren pathologisch-anatomische Grundprozesse, wie Freud selbst 
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betont, so wenig an eine bestimmte Hirnstelle gebunden sind, 
and an sich gerade znr diffusen Ausbreitung neigen-, wäre es ja 
fast auffallend, wenn das Kleinhirn nicht auch gelegentlich parti¬ 
zipierte. Abgesehen davon, daß der cerebellare Typus der in¬ 
fantilen Cerebrallähmung, soweit die Motilitätstörungen in Frage 
kommen, für sich allein bestehen kann, spielt die cerebellare Ko¬ 
ordinationsstörung neben der spastischen - paretischen eine nicht 
anbeträchtliche Rolle bei zahlreichen Fällen cerebraler Paraplegien 
und Diplegien, indem die absolute Unfähigkeit zu stehen und zu 
gehen, ja zu sitzen in einem Teile dieser Fälle durch die Spasmen 
und Paresen gar nicht erklärt werden kann, sonderh eine Mitbe¬ 
teiligung des cerebellaren Systems voraussetzt ! 

Ich möchte nun im folgenden die Aufmerksamkeit auf eine 
vierte Form der Bewegungsstörung bei de* infantilen 
Cerebrallähmung hinlenken, die einen eigenartigen Typus 
darstellt, der bisher keine besondere Beachtung gefunden hat Der 
Typus lehnt sich in mancher Hinsicht an die cerebellare und wohl 
auch an die choreatische Bewegungsstörung, die ja beide unter 
sich auch engere Beziehungen haben, an. Ich möchte zunächst 
einige meiner einschlägigen Beobachtungen hier mitteilen. 

Fall I. i 

Ch. P., geboren 23. April 1904, 10. Kind, in einem Abstand von 
10 Jahren von dem 9. Kinde geboren. Alle anderen Rinder sind ge¬ 
sund. Das Kind ist zur Zeit geboren. Es war sehr kleifl und schwach, 
wurde l 1 /, Jahr an der Brust ernährt, gedieh sehr gut dabei. Als es 
1 Jahr und 7 Monate war, konnte ob den Kopf nicht halten, konnte 
nicht sitzen, nicht stehen usw., dabei bewegte es Arme und Beine sehr gut. 

Status Dezember 1905: Gut genährtes Kind, dauernd in Rücken¬ 
lage befindlich. Die Beine sind meist im Kniegelenk und Hüftgelenk 
gebeugt und stark abduziert und außenrotiert gelagert (Fig. 1), doch 
lassen sie sich ohne jeden Widerstand in Streoklage nebeneinander bringen 
und bleiben alsdann in dieser Position. Die Muskulatur der Beine fühlt 
sich durchweg schlaff an, ist aber keineswegs atrophisch, elektrische 
Erregbarkeit normal. Das auffallendste Symptom ist eine ungemein 
große Erhöhung der passiven Beweglichkeit derGliedei?, 
nicht nur, daß bei passiven Bewegungen die Muskeln gar keinen Wider¬ 
stand bieten, sondern die einzelnen Gliedabschnitte können mit Leichtig¬ 
keit in ganz abnorme Extremstellungen gebracht werden, ohne daß 
das dem Kinde die geringsten Schmerzen verursacht. So kann der 
Fuß soweit plantarflektiert werden, daß seine Rückenfiäche mit der 
Vorderfiäche des Unterschenkels einen überstumpfen Winkel bildet, 
er kann so stark um seine Längsachse nach innen oder außen ge¬ 
dreht werden, daß die Sohle stark nach innen bzw. außen sieht, vor 
allem aber kann er so weit dorsalflektiert werden, daß sich der Fuß- 
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Fig. 1 a. Ruhelage der Beine in Knie und Höfte gebeugt uud ganz abdoxiert 

und nach außen rotiert. 



Fig. 1 b. Ruhelage der Beine ähnlich wie Fig 1 a. 



Fig. 2 . Passive Uberbeweglichkeit des Fußes im Sinne der Dorsalflexion. 
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Fig. 3. Passive Hyperextension im Knie. 

rücken dem Unterschenkel mit seiner ganzen Fläche anlegt (Fig. 2), die 
Wadenmuskulatur bietet dieser abnormen Dehnung nicht den geringsten 
Widerstand. Im Kniegelenk ist eine starke Hyperextension möglich (Fig. 3), 
aber auch die passive Beugung 
kann soweit getrieben werden, 
daß die Ferse das Gesäß be¬ 
rührt. In der Hüfte kann das 
im Knie extendierte Bein um 
über 180° flektiert, also mit 
Leichtigkeit bis an die Schulter 
(Fig. 4) gebracht werden, um¬ 
gekehrt kann man, wenn die 
Beine auf der Unterlage bleiben, 
den Oberkörper vollkommen nach 
vorn über legen, so daß die 
Nase zwischen die Füße kommt 
(Fig. 5). ferner können die 
Oberschenkel maximal ohne 
Widerstand soweit abduziert 
werden, daß beide Beine einen 
richtigen „Grand ecart“ bilden 



Fig. 5. Passive Hyperflexion des Rumpfes gegen die Beine. 



Fig. 4. Passive Hyperflexion in der 
Hüfte bei gestrecktem Knie. 
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(Fig. 6); auch die Extension, Adduktion, Innen- und Außenrotation gelingt 
in weit gesteigertem Umfange, ohne Widerstand und ohne Schmerz. 



Fig. 6. Passive gesteigerte Abduktion beider Beine. 


Die Patellarreflexe sind beiderseits normal, ebenso die Achillesreflexe, 
auch die Fußsohlenreflexe, es besteht kein Fußklonus und kein Babinski, 
kein Oppenheim. Aktiv bewegt das Kind die Beine sehr gut, es beugt 
und streckt jedes Bein einzeln kräftig, es Erhebt das im Knie gestreckte 
Bein im Hüftgelenk hoch empor, es; beugt und streckt einen Fuß isoliert 
in vollem Umfange; also besteht jedenfalls keine Spur von Muskelparese. 
Aber es fällt auf, daß das Bein jedesmal, wenn es im Knie und Hüfte gebeugt 
wird, der Schwere folgend ganz nach außen, manchmal aber auch ganz nach 
innen überfällt ; ebenso hängt das Bein beim Erheben im Hüftgelenk ganz nach 
außen, manchmal auch je nach der Disposition des Beinschwerpunktes ganz 
nach innen über. Dabei handelt es sich aber nicht etwa um eine Lähmung 
der Adduktoren bzw. Abduktoren, sondern nur um eine Koordinations¬ 
störung, denn wenn man z. B. das ganz nach außen überhängende Bein 
mit einer Nadel außen sticht, wird es energisch nach innen herüber be¬ 
wegt und umgekehrt. Das Kind läßt häufig Stuhl und Urin unter sich. 

Der Leib ist stark aufgetrieben, die Bauchmuskeln stark ausgedehnt, 
beim Schreien wölbt sich das Abdomen manchmal noch stärker vor, 
besonders auch wenn das Kind zu Stuhle preßt, manchmal aber auch 
besonders beim Husten werden die Bauchmuskeln prall kontrahiert. 
Bauchdeckenreflex vorhanden. Elektrische Erregbarkeit der Bauchmuskeln 
normal. Das Kind kann sich nicht aufsetzen, auch nicht mit 
Hilfe der Arme. Setzt man es künstlich auf, so kann es nicht 
sitzen, es fällt sofort wieder um und zwar je nach der zufälligen 
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Disposition des Kumpfschwerpunktes nach vorne (Fig. 7), oder nach 
hinten (Fig. 8), oder nach der Seite, es zeigt sich, daß die Wirbelsäule 
nicht den geringsten Halt in sich hat, und daß das Becken gegen die 
Oberschenkel nicht fixiert wird. 

Beim künstlichen Aufrichten des 
Rumpfes bemerkt man auch, daß 
der Kopf keine Spur Halt 
hat (Fig. 9), er fällt total nach 
hinten, nach vorne oder nach 
der Seite über. Auch die pas¬ 
sive Beweglichkeit des Kopfes 
ist stark vermehrt, was man be¬ 
sonders an der starken Rota- 
tionsexkursion erkennen kann. 

Stehen kann das Kind gar 
nicht, hält man es an den Armen 
und stellt es auf die Füße, so 
sinkt es wie eine Gliederpuppe 
im Fuß-, Knie- und Hüftgelenk 
total zusammen, auch Kopf und 

Wirbelsäule kollabieren total in Fig. 7. Fallen des Rumpfes nach vorne 
sich. Die oberen Extremitäten beim Sitzen. 




Fig. 8. Fallen des Kumpfes nach hinten beim Sitzen. 

zeigen zunächst wieder eine starke Erhöhung der passiven Beweglichkeit, 
die Finger lassen sich ohne Widerstand und Schmerz so stark byper- 
extendieren, daß die Dortalseite der Finger dem Rücken der Hand fast 
anliegt, auch die Hand läßt sich erheblich hyperextendieren, desgleichen 
der Vorderarm. 

Die Sehnen- und Periostreflexe der oberen Extremitäten sind normal. 
Die aktive Beweglichkeit zeigt keine Paresen, das Kind ergreift ziemlich 
sicher mit den Händen einen Gegenstand, es öffnet und schließt die 
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Faust, bewegt sogar einzelne Finger und faßt mit den Fingern kleinere 
Gegenstände an. Im Gesicht besteht keine Facialisschwäche, das Kind 
bewegt die Zunge gut, es trinkt und saugt normal, schluckt normal, 
schreit laut, spricht aber keinen Laut. Die Augen zeigen keine Störung 
der Beweglichkeit, die Pupillen reagieren normal, Augenhintergrund 
normal. 

Die Sensibilität 
ist soweit sie zu prü¬ 
fen (mit Nadel und 
Berührungen und 
Druck) nicht gestört. 

Krämpfe haben 
bisher nicht bestan¬ 
den , kein Fieber, 
kein Erbrechen, keine 
cerebralen Allgemein- 
erscheiuungen. 

April 1905 kurze 
Attacken von Fieber 
und Konvulsionen, 
linksseitige Lähmung, 
die aber rasch wie¬ 
der vorüberging und 
restlos verschwand, 
doch blieb Strabismus 
divergens zurück. 

Im weiteren Ver¬ 
lauf bessert sich allmählich die Kopfhaltung, im August 1906 
wird der Kopf leidlich fixiert gehalten, wackelt nur noch 
etwas hin und her. Oktober 1906 Kopf wird einigermaßen gehalten. 
Kind kann sich nicht allein aufsetzen, kann aber sitzen, wenn es sich 
mit den Armen vorne stützt oder an den Armen gehalten wird (Fig. 10), 
der Rücken ist dabei aber stark kyphosiert, wenn man das Kind in 
den Rücken kitzelt, so streckt es die Wirbelsäule energisch, es fällt noch 
sehr leicht nach vorne oder nach der Seite oder nach hinten um. Die 
Beine werden gebeugt und erhoben ohne das starke Ubersinken nach 
außen oder innen. Beim Stehversuch knickt das Kind noch total zu¬ 
sammen. 

Dezember 1906. Das Kind sitzt für Augenblicke bei Unter¬ 
stützung mit nur einer Hand, Rücken stark gekrümmt, es lällt nur selten 
nach der Seite oder nach hinten um, gelegentlich streckt es den Rücken 
aber sehr kräftig aktiv. Beim Stehversuch an beiden Händen gehalten, hält 
es die Knie gestreckt, aber im Hüftgelenk klappt der Körper noch wie 
ein Taschenmesser gegen die Beine zusammen (Figg. 11 u. 12). s Es 
macht trotzdem mit den Beinen Schritte. Sonst Status idem. 

23. Januar 1907 erneute Attacken von Konvulsionen, linksseitige 
Lähmung. Exitus. 
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Fig. 10. Starke Kyphose der Wirbelsäule beim Sitzen. 



Fig. 11. Versuch zu stehen, die Knie 
werden gestreckt, dagegen bleibt das Hüft¬ 
gelenk ungestreckt. 


Fig. 12. Wie Fig. 11. 
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Fall II. 

H. P., geboren 18. Februar 1905, 3. Kind, Querlage, zur Zeit ge¬ 
boren, zunächst nach der Geburt lag das Kind wochenlang absolut 
regungslos da, nahm aber die Flasche, saugte nnd schluckte. Die Beine 
nnd Arme behielten die Stellung bei, die man ihnen gab, versuchte man 
das Kind aufzuBetzen, so folgten Kopf, Rumpf und Glieder ganz der 
Schwere, wie bei einer Gliederpuppe. Mit 5 Monaten wiederholt Krämpfe. 
Schon vorher batte sich die aktive Beweglichkeit in Armen und Beinen 
eingestellt, doch behielten dieselben im übrigen ihr schlaffes Verhalten 
gegenüber der Schwere bei, Arme lagen meist ausgestreekt neben dem 
Rumpf, Beine meist etwas gebeugt, total abduziert und nach außen 
rotiert. 

Der Kopf, der anfangs gar nicht gehalten wurde, wird seit April 
1906 leidlich fixiert gehalten. 

Der Rumpf fiel bei jedem Versuch das Kind sitzen zu lassen, sofort 
der Schwere folgend nach vorne, hinten oder nach den Seiten um. 8eit 
September 1906 sitzt es allein, wenn eB Bich mit den Händen vorne 
aufstützt, dabei Rücken stark gebuckelt. 

Status November 1906: Kräftiges Kind, Strabismus divergens. 
Pupillen normal, Augenhintergrund ohne Befund. Facialis und Zunge 
normal, Schlucken, Kauen usw. normal. Das Kind spricht nur 4 oder 
5 Wörter, zeigt aber einiges Verständnis. Kopf wird gut gehalten, ist 
aber passiv in weitem Umfange nach allen Richtungen ohne Widerstand 
beweglich. 

Obere Extremität zeigt bedeutende Erhöhung der passiven Beweg¬ 
lichkeit, bei passiven Bewegungen besteht nicht der geringste Muskel¬ 
widerstand, Finger leicht byperextendierbar, ebenso die Hand. Sehnen- 
und Pariostreflexe an den Armen erhalten, aktive Beweglichkeit ganz 
normal, das Kind greift sicher nach allen Richtungen, es faßt zierlich 
mit den Fingern zu, es klatscht in die Hände. 

Die Wirbelsäule ist passiv in ganz abnormem Umfang und ohne 
jeden Widerstand maximal zu beugen und zu strecken: Die Bauch¬ 
muskeln erscheinen sehr schlaff, Leib stark aufgetrieben, Bauchdecken¬ 
reflexe fehlen, aber elektrische Erregbarkeit derselben erhalten. Das 
Kind macht Versuche, sich aus der Rückenlage aufzusetzen, dabei spannen 
sich die Bauchmuskeln kräftig än, doch kommt der Rumpf nur wenig 
von der Unterlage empor. 

Sitzen kann das Kind nur, wenn es sich auf die Hände vorne stützt, 
dabei ist der Rücken maximal kyphosiert, der Kopf wird aufrecht ge¬ 
tragen. Wenn das Kind sich nicht auf die Arme stützt, so fällt es so¬ 
fort nach vorne, nach einer Seite oder auch nach hinten um. Die 
Strecker der Wirbelsäule erweisen sich aber keineswegs gelähmt, sondern 
wenn man das Kind über den Rücken streicht, oder dahin sticht, so 
streckt es dieselben energisch, ebenso beim Schreien. 

Die Beine liegen ganz nach außen rotiert, etwas abduziert, die 
Unterschenkel etwas gebeugt, Füße in Mittelstellung. Äußerst schlaffes 
Verhalten der Muskulatur bei passiven Bewegungen, in allen Gelenken 
und nach allen Richtungen gesteigerte Exkursionsfähigkeit im Hüftgelenk 
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ebenso im Knie und Fußgelenk. Erhaltener Patellar- and Achillesreflex 
and Fußeohlenreflex, Babinski —, kein Fußklonus, kein Oppenheim. 
Elektrische Erregbarkeit der Muskeln ganz normal. Aktive Beweg¬ 
lichkeit der Beine sehr gut, das Kind beugt ein Bein einzeln, erhebt 
auch ein Bein in der Hüfte ab- und adduziert es, bewegt den Fuß iso¬ 
liert auf und ab usw. Beim Beugen und Erheben des Beines fallt das¬ 
selbe nach außen, gelegentlich auch nach innen über. 

Stehen kann das Kind gar nicht. Es sinkt sofort in allen Gelenken 
wie eine Gliederpuppe zusammen. Status unverändert bis Frühjahr 1907. 
Masern. Exitus. 

Fall HI. 

A. Kl., 3 Jahre alt, zur Zeit geboren, Geburt normal, hat anfangs 
weder Arme noch Beine bewegt, ferner fiel auf, daß das Kind den Kopf 
nicht halten konnte. In den Beinen kehrten bereits nach einigen Mo¬ 
naten Bewegungen ein. Ferner entwickelte sich eine Unruhe im Kumpf 
und im Kopfe, indem beide häufig stark gestreckt oder hin und her 
gedreht wurden. Das Kind hat niemals gesprochen, schreit aber viel, 
es kann nicht sitzen, stehen usw., es greift nicht mit den Händen. 

Status Juni 1905 : Kind befindet Bich dauernd in Rückenlage, manch¬ 
mal führt der Kopf krampfartige Streckbewegungen aus, wobei sich der 
Hinterkopf energisch in die Kisseu bohrt. Auch die ganze Wirbelsäule 
gerät bisweilen in ausgiebige krampfartige Streckung, so daß Kopf und 
'Wirbelsäule förmlich einen arc de cercle bilden. Manchmal werden Kopf 
und Wirbelsäule auch verdreht und seitwärts gekrümmt. Arme und 
Beine führen keine unwillkürlichen krampfartigen Bewegungen aus. Da¬ 
gegen ist Gesicht und Zunge in beständiger Unruhe, die Zunge wird 
vorgestreckt, hin und her bewegt, gerollt, die Lippen werden vorgestülpt, 
es werden Schmatz-, Schnalz- und Kaubewegungen ausgeführt. Infolge 
dieser beständigen choreatischen Unrnhe im Gesicht und der Zunge ist 
eine Prüfung der willkürlichen Gesichts- und Zungenbewegung ausge¬ 
schlossen. Es besteht Strabismus divergens. Pupillen reagieren. Augen¬ 
hintergrund ohne Befund. Die Arme befinden sich beide in typischer 
Kontrakturstellung, die Oberarme etwas abduziert und innenrotiert, die 
Vorderarme rechtwinklig gebeugt, die Hand proniert, die Finger zur 
Faust geschlossen. Erheblicher spastischer Muskelwiderstand an beiden 
oberen Extremitäten. Steigerung der Periost- und Sehnenreflexe an den 
Armen. Aktiv bewegt das Kind die Arme gar nicht, es greift nicht 
damit, öffnet niemals die Finger. Nur wenn das Kind Behr stark schreit, 
so führen die Arme dabei Mitbewegungen aus, indem der Oberarm noch 
mehr abduziert, der Vorderarm gebeugt und die Hand proniert wird. 

Die Beine befinden sich beide in normaler Ruhelage ausgestreckt, 
es besteht große Muskelschlaffheit und Erhöhung der pas¬ 
siven Beweglichkeit, passive Bewegungen stoßen nicht auf den 
geringsten Widerstand. Die Muskeln sind aber nicht atrophisch, zeigen 
keine Störungen der elektrischen Erregbarkeit. Die einzelnen Gelenke 
des Beines zeigen eine enorme Steigerung ihrer Exkursionsbreite, der 
Fuß läßt sich passiv fast bis zur Berührung des Fußrückens mit dem 
Unterschenkel dorsalflektieren, das Knie ist erheblich zu überstrecken, 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 15 
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die ’ Beogang gelingt bis zur Berührung der Ferse mit dem Gesäß. Auch 
der Oberschenkel läßt siob passiv nach allen Richtungen erheblich weiter 
bewegen als der Norm entspricht. Die Patellarreflexe sind beiderseits nor¬ 
mal, ebenso die Achillesreflexe, es besteht kein Fußklonus, rechts ist 
Babinski links negativ, Oppenheim fehlt beiderseits. Aktiv bewegt 
das Kind beide Beine sehr gut. Wenn man es kitzelt oder sticht, so 
bengt es das betreffende Bein ausgiebig in Hüfte, Knie und Fuß. Ferner 
strampelt das Kind, indem eB ein Bein beugt, das andere streckt. Auch 
macht es sonst Bewegungen, es erhebt ein Bein einzeln gestreckt empor, 
abduziert und adduziert es, beugt und streckt den Fuß usw. 

Das Kind liegt dauernd, setzt man es auf, so kann es den Kopf 
nicht halten, derselbe füllt immer nach hinten, oder nach vorne, oder 
naoh der Seite. Dabei erkennt man aus den oben beschriebenen un¬ 
willkürlichen Bewegungen die der Kopf so vielfach ausführt, daß die 
Muskeln keineswegs gelähmt sind. Auch erweist sich deren elektrische 
Erregbarkeit, soweit prüfbar, vollkommen normal. Auch beim Schreien 
wird der Kopf energisch gestreckt. Passiv ist der Kopf nach allen 
Richtungen ohne Widerstand in gesteigertem Maße beweglich. 

Sitzen kann das Kind 
auch nicht, es fallt sofort 
je nach der Lage des 
Schwerpunktes wieder um. 
Hält man es fest, so zeigt 
sich, daß der Rücken ganz 
in sich zusammengesunken 
maximal kyphosiert ist 
(Fig. 13). Eine Lähmung 
der Rückenstrecker liegt 
aber nicht vor, wie aus 
dem gelegentlichen Opis¬ 
thotonus und der kräfti¬ 
gen Rückenstreckung beim 
Schreien, auch bei Stieben 
in das Kreuz oder in den 
Rücken hervorgeht. Passiv, 
läßt sich die Wirbelsäule 
maximal beugen u. strecken 
und drehen. 

Die Bauchmuskeln sind 
schlaff, der Leib aufgetrie¬ 
ben. Bauchdeckenreflexe 
vorhanden. Beim Schreien und Husten kontrahieren sich die Muskeln 
energisch. Aufsetzen kann sich das Kind gar nicht. 

Stehen kann das Kind gar nicht, es knickt sofort in allen Qelenken 
wie eine Gliederpuppe zusammen. Hält man es unter den Achseln und 
bringt die Beine mit dem Boden in Berührung, so macht es einzelne 
Schritte, indem es ein Bein vor das andere setzt. 

Das Kind läßt Urin und Stuhl unter sich, es redet kein Wort, es 
zeigt auch kein Verständnis. Auf Nadelstiche reagiert es prompt. 



Fig. 13. Maximale Kyphose der Wirbelsäule 
beim Sitzen. 
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Fall IV. 

P. S., 7 Jahre alt, 3. Kind, zur Zeit geboren, Geburt normal, es 
fiel gleich auf, daß Kopf und Rumpf und Gliedmaßen ganz schlaff waren 
und nicht bewegt wurden. In den nächsten Monaten stellte sich in den 
Extremitäten Beweglichkeit ein. Aber Kopf und Rumpf blieben ganz 
schlaff und haltlos. Das Kind hat mit 3—4 Jahren sprechen gelernt, 
spricht jetzt vollkommen, etwas explosiv. Auffassungsvermögen langsam 
entwickelt, auch jetzt noch etwas reduziert. Das Kind ist noch immer 
nicht sauber. 

Status Januar 1904: Kräftiges Kind, kleiner Kopf, Strabismus 
divergens, leichter Grad von Imbezillität. Facialis und Zunge ohne 
Befund. Pupillen reagieren, Augenhintergrund ohne Befund. Kopf nach 
allen Richtungen passiv abnorm frei beweglich, wobei der Muskelwider¬ 
stand gleich Null ist. Der Kopf wird gar nicht aufrecht gehalten, sondern 
fallt der Schwere nach bald nach vorn (Fig. 14), nach hinten (Fig. 15) 
oder nach den Seiten um. Er kann aber willkürlich in vollem Umfange 



Fig. 14. Fallen des Kopfes nach vorne. Fig. 15. Fallen des Kopfes nach hinten. 


nach allen Richtungen bewegt werden, die einzelnen Bewegungen geschahen 
sogar äußerst energisch, ungehemmt und sind nicht abstuftbar, er wirft 
z. B. den nach vorn übergefallenen Kopf, w^enn er ihn aufrichten will, törm- 
lich aus einer Extremstellung in die andere ganz hinten über. Elektrische 
Erregbarkeit, soweit prüfbar, normal. Wirbelsäule auch passiv ganz abnorm 
beweglich, ohne jeden Muskelwiderstand; Abdomen etwas aufgetrieben, 
Bauchmuskeln schlaff, Abdominalreflexe schwach. Elektrische Erregbar¬ 
keit normal. Beim Inspirium und bei der Bauchpresse wölbt sich das 
Abdomen stark vor, kann aber willkürlich energisch eingezogen werden. 
Sitzen kann der Kleine allein nicht, er fällt sofort der Schwere folgend 
nach dieser oder jener Richtung um; wenn der Schwerpunkt des Rumpfes 
z. B. vor die Basis fällt, so fällt er total nach vorne bis aufs Gesicht, 
hält man ihn an der Hand, so krümmt sich die Wirbelsäule total zu- 
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sammen (Fig. 16). Willkürlich kann er sie sehr gut strecken und den 
Rumpf aufrichten (Fig. 17), aber auch hier wieder ist die Bewegung 
brüsk und ungehemmt, und sobald der Schwerpunkt dabei hinter die 
Unterstützungsfläche kommt, fällt der Rumpf jählings hinten über, wenn 
er nicht an den Händen zurück gehalten wird. 



Fig. 16. Fallen des Rumpfes nach Fig. 17. Der Rumpf wird willkürlich auf- 
vorne beim Sitzen. gerichtet. 


Die Arme zeigen keine abnorme Haltung, sie sind in allen Gelenken 
äußerst schlaft’ fixiert und frei beweglich. Die Finger sind maximal über¬ 
streckbar, ebenso die Hand überstreckbar und -beugbar, der Vorderarm 
überstreckbar, besonders auffallend ist die lose Fixierung der Schultern. 
Die Sehnen- und Periostrefl^xe der Arme sind normal, die Muskeln zeigen 
keine nennenswerte Atrophie und normale elektrische Erregbarkeit. Die 
aktive Beweglichkeit der Arme zeigt keinerlei Paresen. Wohl aber be¬ 
steht beim Greifen etwas Ausfahrendes: er schießt über das Ziel hinaus 
oder wirft z. B. das Glas um; wenn er etwas zum Munde führt, stößt 
er sich im Gesicht. Wenn er einen kleinen Gegenstand mit den Fingern 
hält, so geschieht das unter starker Überstreckung der letzten Phalangen. 
Die Beine zeigen eine normale Lagerung in Streckstellung. Muskeln 
nicht atrophisch, elektrisch normal. Ungeheure Muskelschlaffheit, die passive 
Beweglichkeit ist ohne jeden Widerstand und Schmerz weit über das normale 
Maß hinaus zu treiben. Besonders auffallend ist die starke Uberbeugungs- 
raöglichkeit des Fußes, indem Fußrücken und Unterschenkel fast in Kon¬ 
takt kommen; das Knie ist überstreckbar und stark überbeugbar, in der 
Hüfte besteht abnorme Exkursionsbreite nach allen Richtungen. Die 
Achilles- und Patellarreflexe sind normal, Fußsohlenreflexe normal, kein 
Babinski, kein Oppenheim, kein Fußklonus. 
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Willkürliche Beweglichkeit zeigt keine Paresen, alle Bewegungen 
*ind möglich, werden sogar recht brüsk und ausfahrend ausgeführt. Soll 
der Knabe ein Bein erheben, so wird es empor geschleudert, dabei fällt 
es aber auch ganz nach außen über. Diesen letzteren Fehler korrigiert 
der Knabe auf Geheiß prompt, aber auch wieder, indem er das Bein 
nunmehr nach innen herüber schleudert. Ebenso fällt beim Beugen das 
Bein ganz nach außen (Fig. 18), bei der darauf hin erfolgenden Korrektur 
wird es nach innen geworfen. 

Stehen kann der Knabe gar nicht, stellt man ihn auf den Boden, so 
sinkt es wie eine Gliederpuppe in allen Gelenken zusammen (Fig. 19). 



Fig. 18. Das Bein fällt beim Beugen nach Fig. 19. Versuch zu stehen, totales 
außen über. Zusammenknicken in Hilft-. Knie- 

und Fußgelenk. 

Gehen kann er natürlich auch nicht, hält man ihn kräftig unter beiden 
Achseln unterstützt empor, so wirft er ein Bein abwechselnd vor das 
andere. 

Sensibilitätsstörungen sind bei dem Knaben niemals festgestellt 
worden. 

Das Kind wurde, da es einer Übungstherapie zugänglich war, 
mehrere Monate von mir behandelt. Zunächst wurde das Halten des 
Kopfes und das Sitzen geübt. Dabei zeigte sich, daß der Kopf all¬ 
mählich einerseits nicht mehr so stark nach vorne überlällt wie anfangs, 
andererseits die Korrekturbewegung des Aufrichtens nicht mehr so brüsk 
ausfällt, so daß der Kopf nicht mehr hintenüber fällt. Allmählich nähert 
sich der Kopf der aufrechten Haltung ziemlich (Fig. 20), aber es besteht 
noch keine vollkommene Statik, indem der Kopf deutliche Oscillationen 
ausführt. Ebenso zeigt sich, daß der Rumpf einerseits nicht mehr völlig 
nach vorne oder hinten usw. umfällt, andererseits die jeweilige Korrektur¬ 
bewegung weniger brüsk ausfällt. Zuletzt sitzt der Kleine aufrecht, aber 
unter deutlichen Oscillationen, der Rücken leicht kyphosiert. 

Ferner sehen wir, daß beim Beugen des Beines sowie beim Erheben 
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desselben das totale Abweichen nach außen oder innen immer besser 
korrigiert wird, immer geringer wird, und daß also das Bein nur noch 
geringe seitliche Abweichungen aus der Bewegungsebene nach innen oder 
außen erkennen läßt, aber es wird noch immer übermäßig ausgiebig und 
hastig flektiert (Fig. 21). 



Fig. 20. Sitzen mit leichter Kyphose Fig. 21. Beugen des Beines, Hyperexkursion 
der Wirbelsäule. in allen drei Gelenken. 



Fig. 22. Stehversuch, Knie werden fast 
gestreckt gehalten, Hüftgelenk ist mangel¬ 
haft extendiert. 


Beim Stehen lernt der Knabe 
allmählich die Knie mehr und mehr 
gestreckt zu halten, doch gelingt 
ihm die Streckstellung im Hüft¬ 
gelenk nicht (Fig. 22), oder wenn er 
wirklich einmal den Oberkörper auf 
den Beinen aufrichtet, so erfolgt 
eine brüske Überstreckung im 
Hüftgelenk und die Folge ist, daß 
in demselben Momente die Knie 
wieder einknicken. 

Das hervorstechendste Sym¬ 
ptom der in unseren 4 Fällen 
bestehenden Motilitätsstörung 
ist eine ausgesprochene 
Muskel Schlaffheit; die ein¬ 
zelnen Glieder werden nicht wie 
in der Norm durch Muskelspan¬ 
nung fixiert, sich selbst über¬ 
lassen folgen sie ohne den 


Difitized by Gougle 


Original frorri 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 














Der atonisch-astatische Typus der infantilen Cerebrallähmung 231 

geringsten Muskelwiderstand der Schwere; bewegt man sie passiv 
so ist die Beweglichkeit weit über die Norm erhöht, der 
Widerstand, den die Muskeln in der Norm jeder passiven Be¬ 
wegung entgegensetzen, fehlt ganz. Vor allem aber ist die Dehn¬ 
barkeit der Muskeln sehr gesteigert, man kann die 
einzelnen Glieder in ungewöhnlichem Umfange schmerzlos gegen¬ 
einander bewegen, die einzelnen Gelenke gestatten ganz abnorme 
Bewegungsexkursionen und zwar zumeist nach allen Rich¬ 
tungen. Am auffallendsten ist am Fuße die gesteigerte Exkursion 
im Sinne der Dorsalflexion, indem der Fußrücken ohne Widerstand 
mit der Vorderseite des Unterschenkels in Berührung gebracht 
werden kann (Fig. 2). Im Knie kann der Unterschenkel stark 
hyperextendiert (Fig. 3) werden, die Flexion gelingt soweit, daß 
die Ferse ohne Mühe dem Gesäß angelegt werden kann. Im Hüft¬ 
gelenk fällt die gesteigerte Flexionsmöglichkeit bei gestrecktem 
Knie auf, derart, daß das Bein bis an die Schulter gebracht werden 
kann (Fig. 4), umgekehrt kann man, wenn man den Rumpf im 
Becken gegen die Beine nach vorne beugt, die Schultern leicht mit 
den Beinen und die Nase mit der Unterlage in Berührung bringen 
(Fig. ö). Höchst auffallend ist auch die gesteigerte Abduktions¬ 
möglichkeit im Hüftgelenk, indem beide Beine soweit abduziert 
werden können, daß sie einen gestreckten Winkel miteinander 
bilden, daß sie das ausführen, was man den „grand 6cart“ nennt. 
An den oberen Extremitäten treffen wir dieselben Verhältnisse, es 
besteht nicht der geringste Muskelwiderstand bei passiven Bewe¬ 
gungen und alle Gelenke zeigen eine gesteigerte Exkursionsbreite; 
so fällt besonders die Möglichkeit einer erheblichen Hyperextension 
der Finger, der Hand, des Vorderarms und die Hyperflexion der 
Hand auf, die soweit geht, daß die Vola manas'der Vola antibrachii 
sich anlegt. 

Auch am Kopf und Rumpf stoßen wir auf dieselbe Muskel¬ 
schlaffheit und gesteigerte passive Beweglichkeit, der Kopf läßt 
sich abnorm leicht beugen und strecken, drehen und neigen, ebenso 
ist die Wirbelsäule ohne den geringsten Widerstand abnorm weit 
zu strecken und zu beugen, zu drehen und zu neigen. 

Die gesteigerte passive Beweglichkeit ist also eine generali¬ 
sierte. An dieser erhöhten passiven Beweglichkeit, die teilweise 
noch größer ist als die, welche wir bei der Tabes dorsalis oder bei 
Poliomyelitis, wenn die betreffenden Muskelgruppen ganz fehlen, 
antreffen, ist in erster Linie die Muskelschlaffheit, die Atonie, 
richtiger gesagt der Mangel jeglicher unwillkürlichen 
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Gegenspannung der Muskeln bei passiver Dehnung schuld; 
dazu kommt aber zum Teil noch eine, allerdings wohl sekundäre 
Relaxation der Bänder nnd Gelenkkapseln, denn z. B. eine der¬ 
artige Dorsalflexion wie in unseren Fällen ist sonst selbst nach 
erfolgter Tenotomie der Achillessehne und sämtlicher anderer 
Plantarflexoren nicht möglich. Trotz der vollkommenen Atonie 
der Muskeln sind dieselben keineswegs atrophisch und zeigen 
auch keine Änderungen ihrer elektrischen Erregbar¬ 
keit 

Zweitens besteht nun in allen unseren Fällen neben der 
Mnskelatonie und gesteigerten passiven Beweglichkeit eine absolute 
Unfähigkeit zu statischen Mnskelleistungen. Am auffallend¬ 
sten ist diese Astasie zunächst am Kopf nnd am Rumpf. Die Un¬ 
fähigkeit den Kopf zu halten und zu sitzen ist das, was den Ange¬ 
hörigen meist besonders auffällt. Der Kopf fällt einfach mit seiner 
ganzen Schwere nach hinten (Fig. 9 und 15) oder nach vorne (Fig. 14) 
oder nach der Seite um. Dabei besteht aber keine Lähmung der 
den Kopf sonst fixierenden Muskeln. Beim Schreien oder in der 
Wut bewegen die Kinder den Kopf ausgiebig und kräftig aktiv 
hin und her. Besonders lehrreich ist aber in dieser Beziehung 
unser vierter Fall. Hier bestand für gewöhnlich auch vollkommene 
Astasie des Kopfes, derselbe fiel nach vorne, hinten oder nach den 
Seiten über. Der 7jährige Knabe besaß aber genügendes Ver¬ 
ständnis für Bewegungsaufträge, er richtete den nach vorne über- 
gefallenen Kopf auf Geheiß prompt willkürlich auf, die Streckbe¬ 
wegung fiel aber viel zu brüsk aus, der Kopf wurde mit aller 
Gewalt hintenüber geschleudert. Ebenso wurde er, wenn er hinten 
überhing, auf das Geheiß hin, ihn gerade zu richten, nach vorne 
geschleudert und geriet in extreme Beugestellung. Allmählich 
lernte der Knabe den Kopf etwas besser zu halten, indem einer¬ 
seits das Überfallen nach vorne oder hinten kein so völliges mehr 
war, ehe die korrigierende Bewegung einsetzte, andererseits diese 
letztere auch nicht so extrem ausfiel, so daß der Kopf sich nicht 
mehr zwischen Extremen, sondern zwischen Mittelstellungen um 
die gerade aufgerichtete Haltung hin und her bewegte, zuletzt be¬ 
standen nur noch geringfügige Oscillationen hin und her. In 
diesem vierten Falle hatte jedenfalls die Astasie des Kopfes sehr 
lange bestanden, bis ins achte Lebensjahr, im Fall 3 war sie im 
vierten Lebensjahre noch vollkommen, in Fall 2 wurde der Kopf 
schon mit 1 1 j. 2 Jahren und in Fall 1 nach 2 1 / 2 Jahren leidlich 
fixiert gehalten. 
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£benso auffallend wie die des Kopfes ist die Astasie des 
Rumpfes beim Sitzen. Die Kinder können nicht sitzen, der 
Rumpf fallt je nach der Disposition des Schwerpunktes mit seiner 
ganzen Masse nach vorne (Fig. 7 und 16) oder nach hinten (Fig. 8) 
oder nach der Seite um. Hindert man, wenn der Rumpf der 
Schwere folgend nach vorne zu tendiert, das Kind dadurch, daß 
man es an den Händen hält, vor dem völligen Umfallen, so bemerkt 
man die völlige Haltlosigkeit der Wirbelsäule, die eine maximale 
Kyphosierung eingeht (Fig. 10, 13 und 16). Diese enorme Krüm¬ 
mung des Rückens besteht auch noch fort, wenn die Kinder bereits 
allein sitzen können, wobei sie sich mit beiden Händen vorne auf 
der Unterlage aufstützen. Im Liegen gleicht sich die Kyphose 
sofort wieder vollkommen aus. Trotz dieses absoluten Funktions¬ 
ausfalls der Strecker der Wirbelsäule beim Sitzen besteht nicht 
etwa eine Lähmung dieser Muskelgruppe, denn beim Schreien, oder 
wenn man die Kinder mit einer Nadel in das Kreuz sticht oder 
über den Rücken streicht, erfolgt eine energische aktive Rücken¬ 
streckung. Besonders lehrreich ist wieder Fall 4; saß derselbe für 
gewöhnlich mit maximaler Kyphose (Fig. 14, 16, 20) da und er¬ 
teilte man ihm den Auftrag sich gerade zu richten, so erfolgte 
eine sehr energische willkürliche Streckung der Wirbelsäule (Fig. 17), 
ja diese fiel überstark aus, daß der Knabe nunmehr nach hinten 
überfiel. Die Unfähigkeit zu sitzen bestand in Fall 4 noch bis ins 
achte Lebensjahr fort und ich weiß nicht, ob er überhaupt sicher 
zu sitzen gelernt hat. In Fall 3 bestand im vierten Jahre noch 
absolute Astasie des Rumpfes beim Sitzen. In Fall 2 saß das 
Kind mit 2 Jahren nur bei gleichzeitiger Armstütze mit stark ge¬ 
krümmtem Rücken, und Fall 1 war mit fast 3 Jahren auch nicht 
weiter. 

Drittens zeigt sich nun völlige Astasie beim Stehen. Stellt 
man die Kinder auf den Boden, so brechen sie wie eine Glieder¬ 
puppe zusammen (Fig. 19), die Unterschenkel knicken gegen die 
Füße nach vorn über, die Knie sinken in Beugung, Becken und 
Oberkörper fallen gegen die Oberschenkel nach vorn über. Kopf und 
Wirbelsäule krümmen sich ebenfalls nach vorne. Also alle die 
Muskeln, welche normaliter die einzelnen Segmente des Körpers 
beim Stehen gestreckt gegeneinander halten, versagen hier voll¬ 
kommen. Dabei besteht aber keineswegs eine Lähmung der Strecker 
des Fuß-, Knie- und Hüftgelenkes. In Rückenlage untersucht werden 
diese Bewegungen mit erheblicher Kraft willkürlich ausgeführt 
(siehe weiter unten). Die genannten Muskeln versagen eben nur 
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bei der unwillkürlichen statischen Leistung des Stehens. Wenn 
die Kinder systematischen Stehübnngen unterworfen werden, so lernen 
sie zuerst die Knie willkürlich einigermaßen gestreckt halten 
(Fig. 29), während Becken und Oberkörper noch ganz vornübergebeugt 
bleiben. Dasselbe beobachten wir da, wo die Kinder allmählich spontan 
die Bansteine zum Stehen erwerben, wie Fall 1, hier werden, wie 
es Fig. 12 zeigt, die Knie gut gestreckt gehalten, im Hüftgelenk 
aber ist noch keine Spur von Streckung vorhanden. Die Kinder 
stehen da wie ein zusammenklappendes Taschenmesser. Noch 
später wird auch die Aufrichtung im Hüftgelenk immer besser. 
Aber wenn auch jetzt die Haltung der einzelnen Körpersegmente 
im groben richtig ist, so besteht doch noch keine Spur von Gleich¬ 
gewicht, die Kinder können nur stehen, wenn sie sich mit beiden 
Händen an äußeren festen Stützen (Laufstuhl) halten, oder an den 
Händen gehalten werden. Ob es jemals in diesen Fällen zu freiem 
sicherem Stehen kommt, vermag ich nicht zu sagen, da ich keinen 
meiner Fälle lange genug beobachtet habe. 

Naturgemäß ist auch das Gehen geschädigt. Speziell ist daran 
schuld das gänzliche Versagen des Stützbeines, das anfangs in 
allen Gelenken einknickt, während das Schwungbein in Fuß, Knie 
und Hüfte gut eingebeugt und vorgesetzt wird. Später kommt es 
auch beim Gange am Stützbein zu einer Streckhaltung des Knies, 
aber im Hüftgelenk besteht noch keine Spur von Aufrichtung des 
Beckens und Rumpfes. Wenn dieses geleistet wird, so ist aber 
immer noch das Gleichgewicht des Gesamtkörpers schwer geschädigt, 
der Gang ist nur bei doppelseitiger Unterstützung mittels Krücken 
oder Stöcken möglich und auch jetzt besteht noch Gefahr, daß das 
Stützbein immer leicht im Knie oder Hüftgelenk versagt. 

Eine letzte Störung statischer Muskelaufgaben treffen wir an 
den Beinen an. Bei Kindern ist während des ersten Lebensjahres 
die normale Ruhelage der Beine die Beugestellung, indem beide 
Knie anfangs mehr, später weniger an den Bauch gezogen sind. 
In unseren Fällen sind die Beine zwar auch in Beugestellung aber 
in totaler Abduktion und Außenrotation auf die Unterlage ge¬ 
sunken (Fig. la u. b) die Adduktoren und Innenrotatoren ver¬ 
sagen in ihrer statischen Aufgabe. In den Fällen 3 und 4 sind 
die Beine entsprechend dem späteren Alter in Streckung gelagert 
und lassen somit keine besonderen Abweichungen von der nor¬ 
malen Ruhelage erkennen. 

Die vollkommene Unfähigkeit den Kopf zu halten, zu sitacen, 
zu stehen, die in unseren Fällen bestand, ließ wie gesagt auf den 
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ersten Blick an eine völlige Lähmung der in Frage kommenden 
Muskeln denken. £ine solche bestand aber keineswegs. Die ak¬ 
tive Beweglichkeit verhält sich vielmehr in allen unseren 
Fällen übereinstimmend folgendermaßen. Abgesehen von einer ge¬ 
wissen Periode von einigen Wochen unmittelbar post partum, in 
welcher nach Angabe der Mutter die Kinder zunächst keinerlei 
Bewegungen ausführen, sondern mit Kopf, Sumpf und Extremitäten 
regungslos daliegen, werden in der Folgezeit alle Körperteile kräftig 
bewegt. Zunächst fallt schon den Müttern auf, daß die Kinder im 
Liegen gelegentlich selbst den Kopf von der Unterlage emporheben, 
daß sie ihn ferner beim Schreien kräftig strecken oder in der Wut hin 
nnd herwerfen. Unser Fall 4 lehrt ja auch aufs deutlichste, daß der 
Kopf, der bald vollkommen nach vorn, bald nach hinten, bald nach 
der Seite überfällt, auf Geheiß kräftig gestreckt, bzw. gebeugt und 
ans der Seitenneigung aufgerichtet wird. Nur zeigen alle diese 
Bewegungen etwas brüskes, der Kopf wird von einem Extrem ins 
andere geschleudert Er kann in der Mittelstellung nicht fixiert 
gehalten werden. Ebenso steht es am Rumpf. Die Kinder, die 
nicht sitzen können, sondern, wenn man sie hinsetzt, total nach 
vom Umfallen, oder wenn sie mit Hilfe der Arme sitzen, eine maxi¬ 
male Kyphose der Wirbelsäule zeigen, gerade als fehlten die 
Strecker derselben ganz, strecken z. B. beim Schreien oder wenn 
man sie -mit dem Finger oder der Nadel in der Lendengegend reizt, 
sehr energisch den Rücken. Fall 4 richtet sich auf Geheiß aus 
der Stellung, in die er nach vorn übergefallen ist (Fig. 16) unter 
kräftiger Rückenstreckung (Fig. 17) empor, aber diese willkürliche 
Streckung ist wieder übermäßig, der Rumpf wird nach hinten¬ 
äbergeschleudert und fällt nach hinten über. Nur das willkürliche 
Emporrichten aus der Rückenlage gelingt den Kindern nicht, die 
kleineren versuchen es niemals, die größeren, speziell Fall 4, bringen 
es auf Geheiß nicht zustande. Die Bauchmuskeln werden zwar 
stark angespannt, aber die Beine fahren hoch in die Luft empor 
und der Rumpf, der sich ein wenig abhebt, fällt wieder zurück. 
Es fehlt die zum Aufsetzen anfangs erforderliche Mitanspannung 
der Strecker der Wirbelsäule und des Beckens, die sich dem vor¬ 
zeitigen lokomotorischen Effekt der Beuger zunächst zu wider¬ 
setzen haben. 

In der Ruhe sind die Bauchmuskeln stark vorgewölbt, sie ziehen 
sich aber beim Husten und beim kräftigen Ausatmen stark zu¬ 
sammen; dagegen nimmt die starke Vorwölbung erheblich zu beim 
kräftigen Einatmen und beim Pressen zum Stuhlgang. 
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Die Beine zeigen auch eine ansgezeichnete aktive Beweglich¬ 
keit, sie werden in allen Gelenken nach allen Richtungen ausgiebig 
hin und her bewegt, sie werden einzeln gebeugt und gestreckt, er¬ 
hoben, ab- und adduziert, der Fuß wird gebeugt und gestreckt 
Nur fällt beim Beugen sowohl wie beim Erheben des Beines auf, 
daß die Bewegungen ausfahrend und schleudernd sind (Fig. 21), 
und daß ferner das Bein aus der Bewegungsebene meist nach außen, 
gelegentlich aber anch nach innen überfällt, ein Abweichen das 
aber sofort willkürlich korrigiert werden kann. Recht charakte¬ 
ristisch ist auch das Verhalten der Beinmuskeln in Fall 4, wenn 
man den Knaben, natürlich unter Anfassen an den Händen, von 
einem niederen Stühlchen aufstehen und dann sich wieder hinsetzen 
ließ. Beim Aufstehen wurde das Knie kräftig gestreckt und auch das 
Hüftgelenk leidlich extendiert, sobald er sich aber setzen sollte, so 
brach er jäh in Knie und Hüfte zusammen, Knie- und Hüftexten- 
soren versagten hierbei vollkommen. 

Die geringsten Störungen finden wir seitens der oberen Extre¬ 
mitäten. Immerhin läßt auch Fall 4 ein Übermaß der Bewegung 
und einen Mangel an Dämpfung erkennen, beim Ergreifen eines 
Gegenstandes, beim Führen desselben zum Munde usw. 

Das Charakteristische der Störung der aktiven Bewegungen, 
die wir in unseren Fällen antreffen, besteht also kurz gesagt, in 
einem Mangel an Mitwirkung der Antagonisten sowie der kollateralen 
Synergisten, während die Agonisten der jeweiligen Bewegung recht 
energisch in Tätigkeit treten. 

Die Sehnenreflexe zeigen in unseren Fällen keine Störung, der 
Patellar- und Achillesreflex ist in allen Fällen erhalten und nicht 
gesteigert, es besteht kein Fußklonus. Der Fußsohlenreflex ist in 
allen Fällen normal, es besteht kein Babinski, nur in Fall 3 ist 
derselbe an einem Bein positiv. Der Abwehrbeugereflex der Beine 
ist recht ausgiebig, Oppenheim ist durchweg negativ. Die Bauch¬ 
deckenreflexe sind vorhanden, fehlen nur in Fall 2. Die Sehnen- 
und Periostreflexe der Arme sind abgesehen von Fall 3 normal. 

Der Typus der in unseren Fällen vorliegenden Motilitätsstörung 
besteht also erstens in einer ganz auffallenden allgemeinen Muskel¬ 
schlaffheit, dem Fehlen jeglichen Muskel Widerstandes bei passiven 
Bewegungen und einer erheblichen Steigerung der Dehnbarkeit 
der Muskeln und der Exkursionsbreite der einzelnen Gelenke. Da¬ 
bei sind die Muskeln einerseits keineswegs atrophisch und zeigen 
keine Störung ihrer elektrischen Erregbarkeit, andererseits sind 
ihre Sehnenreflexe erhalten. Durch diese beiden Momente 
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unterscheidet sich unsere Muskelschlaffheit einerseits scharf von 
derjenigen bei der atrophischen Muskellähmung durch Poliomyelitis, 
andererseits von der bei der Tabes dorsalis, an welche sonst das 
Verhalten unserer Fälle lebhaft erinnert. Eine auffallende Über¬ 
einstimmung besteht zwischen der Muskelschlaffheit in unseren 
und derjenigen bei der Chorea minor, bei welcher sowohl der 
Muskel widerstand bei passiven Bewegungen fehlt (Bonhoeffer) 
als auch, wie ich nachgewiesen habe, sehr oft die Exkursionsbreite 
der Gelenke wesentlich erhöht ist. Nur übertreffen gerade in 
letzterem Punkte unsere Fälle graduell eigentlich alles bei anderen 
Aifektionen vorkommende. An der gesteigerten Exkursionsbreite 
ist sicher nicht nur der fehlende Muskel widerstand, sondern auch 
eine Erschlaffung der Bänder und Gelenkkapseln schuld, speziell 
der extreme Grad von Dorsalflexion des Fußes, den unsere Fälle 
zeigen, ist selbst nach Tenotomie aller Plantarflexoren nicht 
möglich, sondern setzt eine starke Relaxation der Bänder und 
Kapseln des Fußgelenkes voraus. Wahrscheinlich erreicht diese 
deshalb den enormen Grad, weil die Muskelschlaffheit ja von Ge¬ 
burt an, offenbar schon intrauterin bestanden hat und weil anderer¬ 
seits die aktive Muskeltätigkeit erhalten ist, die sich in dem ersten 
Jahre und noch später hauptsächlich in Form der Beugung des 
Beines, in Fuß, Knie und Hüfte äußert. 

Zweitens besteht in unseren Fällen eine typische Koordina¬ 
tionsstörung, die sich dahin äußert, daß die einzelnen Muskel¬ 
gruppen kräftig agieren, wenn sie als Agonisten die ihnen zu- 
fallende Bewegung auszuführen haben, m. a. W. daß die einzelnen 
Bewegungen alle ausgeführt werden können, daß die Muskeln aber 
völlig versagen bei den ihnen zufallenden statischen 
Aufgaben (Fixation des Kopfes, Fixation des Rumpfes und der 
Wirbelsäule beim Sitzen, Fixation der Beinabschnitte und des 
Rumpfes beim Stehen und Gehen) und wenn sie als Antago¬ 
nisten eine Bewegung zu dämpfen und im gegebenen 
Momente zu arretieren haben oder wenn sie als kollaterale 
Synergisten ein bewegtes Glied in der Bewegungsebene zu 
fixieren haben. Auch die Koordinationsstörung erinnert durchaus 
an die tabische Koordinationsstörung, noch mehr an die Koordinations¬ 
störung bei den schweren Fällen der Chorea minor, mit der sie 
das Fehlen von Sensibilitätsstörungen gemein hat. 

Ehe ich die Beziehungen unserer Motilitätsstörung zu anderen 
bekannten Störungen und ihre anatomischen Unterlagen weiter 
verfolge, möchte ich aber den Nachweis der Zugehörigkeit unserer 
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Fälle zur infantilen Cerebralläbmung erbringen. Zunächst ist in 
dieser Beziehung darauf hinzuweisen, daß es sich um angeborene 
Affektionen handelt. In den 2 Fällen, in welchen ich Antopsie¬ 
befunde erheben konnte, die aber den motorischen Typus nicht 
ganz rein boten, bestand das ausgesprochene Bild der (infantilen) 
lobären Sklerose. Ferner ist darauf hinzuweisen, daß wir neben 
der Motilitätsstörung die gleichen Begleitsymptome wie in den 
gewöhnlichen Fällen von infantiler Cerebrallähmung antreffen; so 
bestanden in allen 4 Fällen Intelligenzstörungen, die Kinder sind 
alle unsauber, ferner in den Fällen 1 und 3 besteht totale Aphasie, 
in Fall 4 hat das Kind erst mit 4 Jahren sprechen gelernt und 
war mit 7 Jahren die Sprache noch artikulär gestört und hatte 
explosiven Charakter. In Fall 1 und 2 sind während des Verlaufes 
wiederholt epileptische Anfälle aufgetreten, in Fall 3 bestehen so¬ 
gar dauernd eigentümliche krampfhafte Opisthotonusbewegungen des 
Kopfes und Kückens, daneben choreatische Unruhe im Gesicht und 
in der Zunge. In Fall 1, 2 und 3 besteht Strabismus divergens. 
In Fall 1 ist es einmal vorübergehend zu linksseitiger Hemiplegie 
gekommen, und in einer erneuten Attacke mit linksseitiger Läh¬ 
mung und Krämpfen ist das Kind gestorben. Besonders wichtig 
ist in dieser letzteren Hinsicht Fall 3, da bei ihm außer der 
atonisch-astatischen Motilitätsstörung Zeichen von spastischer 
Parese bestehen, allerdings besteht an den Beinen nur rechts po¬ 
sitiver Babinski, dagegen zeigen beide Arme deutliche spastische 
Kontrakturen bei typischer Stellung, erhöhte Sehnen und Periost¬ 
reflexe und erloschene willkürliche Beweglichkeit. Also besteht 
hier doppelseitige Monoplegia brachialis spastica. Höchst inter¬ 
essanterweise zeigten nun die gelähmten Arme hinter ihren spasti¬ 
schen Kontrakturen dennoch die oben geschilderte Steigerung der 
Dehnbarkeit der Muskeln und der Exkursionsbreite der Gelenke. 
Obwohl die Finger in die Faust eingeschlagen sind und man bei 
ihrer Streckung deutlich den spastischen Widerstand der langen 
Beuger fühlt, kann man doch die Finger in Streckung bringen, ja 
es gelingt sogar leicht eine ganz erhebliche Überstreckung. Ebenso 
gelingt trotz der gewöhnlichen Kontraktur der Vorderarmbeuger 
nach Überwindung derselben leicht eine erhebliche Überstreckung 
des Vorderarmes. Bestand also in diesem Falle neben der im 
Vordergründe stehenden atonisch-ataktischen die spastisch-pare- 
tischen Motilitätsstörung in den Armen nebenher, so sehen wir nun 
andererseits, daß in den gewöhnlichen Fällen von infantiler Cerebral¬ 
lähmung mit spastischer Hemiplegie, Paraplegie oder Diplegie neben 
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der spastischen Störung sehr oft sowohl Zeichen der hier geschil¬ 
derten Überdehnbarkeit der Muskeln als auch solche der Astasie 
Vorkommen. Längst bekannt ist ja die Überstreckbarkeit der 
Finger sowohl bei der infantilen Hemiplegie als bei der Diplegie, 
und zwar kommt sie hier genau wie in unserem Falle 3 öfters 
auch vor bei gleichzeitig bestehender spastischer Beugekontraktur 
der Finger. Bekanntlich sind ja die Kontrakturen gerade bei der 
infantilen Cerebrallähmung oft durch aktive Gegenbewegung sehr 
gut zu überwinden und so sehen wir die Kranken, deren Finger 
gewöhnlich stark eingeschlagen sind, sie bei willkürlicher Streck¬ 
intention stark hyperextendieren (und spreizen), manchmal betrifft 
die aktive Hyperextension nur 
die Grund- und Mittel phalanx, 
während die Kontraktur des 
Flexor digitorum profundus soviel 
Widerstand entgegenstellt, daß 
die aktive Streckung der End- 
phalange keine vollkommene wird, 
woraus eine eigentümliche Winkel- 
stellung der Finger resultiert wie 


Fig-23. Überstrecknng der ersten und zweiten Fig. 24. Überbengting der Hand in 
Ph&langebei mangelhafter Streckung derletzten einem Falle von infantiler Hemiplegie, 
in einem Falle von Diplegia spastica congenita. 

sie die Fig. 23 zeigt, und wie sie bei infantiler Hemiplegie und 
Diplegie öfters vorkommt. 

Ferner kommt die Überstreckbarkeit des Vorderarms bei gleich¬ 
zeitig bestehender spastischer Beugekontraktur öfters vor. Die 
durch Fig. 24 veranschaulichte enorme Überbeugbarkeit der Hand 
in einem Falle von infantiler spastischer Hemiplegie ist wohl etw r as 
Seltenes. 

Sehr oft aber habe ich bei infantiler spastischer Hemiplegie 
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die Überstreckbarkeit des Unterschenkels, die sich beim Gange 
durch ein typisches Genu recurvatum am Stützbein zu erkennen 
gibt, angetroffen (Fig. 25). Sie fehlt ganz in den Fällen mit 
Beugekontraktur im Knie, wo zur spastischen noch eine Schrumpfungs¬ 
kontraktur der Flexoren hinzugekommen ist. Bei der spastischen 
Paraplegie der infantilen Cerebrallähmung kommt Steigerung der 

Dehnbarkeit der Muskeln und der 



Fig. 25. Genu recurvatum in einem 
Falle von Hemiplegia spastica 
infantilis. 


Gelenkexkursionen an den Beinen 
höchst selten vor. Einen inter¬ 
essanten Fall von angeborener Di- 
plegia spastica infantilis habe ich 
beobachtet, wo an den Beinen spas¬ 
tische Kontraktur der Beuger der 
Hüfte des Knies und der Dorsal- 
flexoren des Fußes, gesteigerter Pa- 
tellarreflex und positiver Babinski, 
dagegen eine ausgesprochene Über¬ 
dehnbarkeit der Plantarflexoren des 
Fußes bestand, derart, daß bereits 
in der Ruhe der Fußrücken fast der 
Vorderseite des Unterschenkels an¬ 
lag (Fig. 26). Der lebhafte Beuge¬ 
reflex der Beine, der die Füße dau¬ 
ernd in Dorsalflexion zu führen be¬ 
strebt ist, hat an den schlaffen 'Plan¬ 
tarflexoren nicht den geringsten 
Widerstand gefunden und zur Fixie¬ 
rung in dieser extremen Beugestel¬ 
lung geführt. 

Neben der Überdehnbarkeit der 
Muskeln und Steigerung der Ge¬ 
lenkexkursionen kommt aber auch 
die zweite Komponente unserer Mo¬ 
tilitätsstörung, die Astasie des Kopfes 
und der Wirbelsäule namentlich bei 


den infantilen spastischen Diplegien sehr oft zur Beobachtung. 
Freud erwähnt in seiner Monographie, daß diese Kinder den 
Kopf nicht halten können, nicht sitzen können oder mit stark ge¬ 
krümmter Wirbelsäule sitzen. Er bezieht aber diese Unfähigkeit 
auf eine cerebrale Lähmung der Kopf-, Nacken- und Rumpfmuskeln, 
entspringend aus der doppelseitigen Zerstörung der corticalen moto- 
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rischen Zentren für die genannten Muskeln. Für einzelne Fälle 
mag diese Erklärung stimmen, d. h. es mag in ihnen eine völlige 
Lähmung der willkürlichen Bewegungen des Kopfes und der Wirbel¬ 
säule vorliegen. Aber in der Mehrzahl der von mir beobachteten 
Fälle von spastischer Diplegia infantilis, in welcher der Kopf gar 
nicht gehalten wurde, die Kinder nicht sitzen konnten oder mit 
ganz gekrümmter Wirbelsäule sitzen, lag eine Lähmung in dem 
oben angegebenen Sinne gar nicht vor, sondern die Kinder streckten 
oder bewegten den Kopf beim Schreien oder beim Kratzen in den 
Nacken energisch hin und her. ebenso streckten sie die Wirbelsäule 



Fig. 26. Fall von Diplegia spastica infantilis mit starker Überbeugung 

des FulSes. 

beim Schreien oder bei einem Stich in die Lendeugegend sehr aus¬ 
giebig. Es handelt sich also zumeist um eine echte Astasie d. h. 
ein bloßes Versagen der Kopf- und Rumpfmuskeln bei unwillkür¬ 
lichen statischen Aufgaben, ganz wie in unseren oben beschriebenen 
Fällen. Auch der von mir eben erwähnte Fall von spastischer 
Diplegie mit der ausgesprochenen Überbeugbarkeit des Fußes 
zeigte vollkommen reine Astasie des Kopfes und der Wirbelsäule 
in dem geschilderten Sinne (Fig. 27). 

Soviel ist sicher, die Überdehnbarkeit der Muskeln und die 
Steigerung der Gelenkexkursionen sowie die Astasie des Kopfes, 
der Wirbelsäule und eventuell auch des ganzen Körpers sind dem 
Durchschnittsbilde der infantilen Cerebrallähmung keineswegs fremd. 
Nur beherrschen sie für gewöhnlich nicht das Bild und sind nicht 
über sämtliche Teile des Körpers verbreitet. 

Daß sie generalisiert sind und die Motilitätsstörung völlig 
oder fast völlig ausmachen, das ist das Wesentliche unserer Fälle. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 16 
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Insofern verdient diese als ein besonderer Typus hervorgehoben zu 
werden, und da nach meinen Ausführungen die Hauptkomponenten 
dieser Motilitätsstörung erstens die MuskelschlafFheit soweit sie 
sich in mangelnder Gegenspannung bei passiven Bewegungen und 
in Überdehnbarkeit äußert, zweitens die oben S. 237 charakterisierte 
Koordinationsstörung ist, deren auffälligste Erscheinung die Astasie 
ist, so dürfte vielleicht die Bezeichnung atonisch-astatische 
Form der infantilen Cerebrallähmung gerechtfertigt erscheinen. 



Fig. 27. Fall von Diplegia spastica infantilis, Astasie des Kopfes und 
Rumpfes, Kyphose der Wirbelsäule. 


Ich hatte oben schon wiederholt auf die weitgehende, wenn 
auch graduelle Unterschiede zulassende Übereinstimmung hin¬ 
gewiesen. die zwischen dieser Form der Motilitätsstörung und der¬ 
jenigen, welche wir bei der Chorea minor antreffen, besteht. An 
eine Verschmelzung beider Affektionen in nosographischer Be¬ 
ziehung soll damit natürlich keineswegs gedacht werden. Mau 
vergegenwärtige sich nur die gänzlich andere Grundlage, das 
Fehlen der Begleitsymptome und den ganz anderen Verlauf bei der 
Chorea minor; ferner fehlen die choreatischen Spontanbewegungen 
in unseren Fällen, nur in Fall 3 bestanden solche im Bereiche des 
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Gesichts und der Zunge. Andererseits fehlen diese aber auch in 
den seltenen Fällen von limp. Chorea, denen unsere Fälle in bezug 
auf das motorische Bild tatsächlich sehr gleichen. Nun gibt es 
aber auch Fälle von infantiler Cerebralerkrankung im F r e u d’schen 
Sinne, die teils mit spastischer Parese vergesellschaftet, teils ohne 
solche die choreatische Bewegungsstörung zeigen; bei diesen Fällen 
tritt aber wenigstens nach m. E. gerade die Koordinationsstörung 
sowie die Atonie gar nicht oder viel weniger hervor, so daß unsere 
Fälle von ihnen ziemlich scharf abstechen. Zweitens ähneln unsere 
Fälle sehr dem cerebellaren Typus der infantilen Cerebrallähmung. 
Die Koordinationsstörnng die unsere Fälle bieten, gleicht in ihren 
Komponenten der cerebellaren völlig, und die vorhin bereits er¬ 
wähnte Übereinstimmung mit der Koordinationsstörung bei der 
Chorea minor beruht auch nur darauf, daß letztere ja als cere- 
bellare Koordinationsstörung aufzufassen ist Allerdings besteht 
hinsichtlich des Grades der Koordinationsstörung ein gewisser 
Unterschied zwischen unseren Fällen nnd denen, die ich als Re¬ 
präsentanten des cerebellaren Typus oben angeführt habe. In 
diesen letzteren bestand cerebellare Ataxie in der Form, wie sie 
im allgemeinen bekannt ist, nirgends aber ist von einer so totalen 
Haltlosigkeit des Kopfes und Rumpfes und von einem solch totalen 
Zusammenbrnch des ganzen Körpers beim Stehen die Rede. Den¬ 
noch könnten diese Fälle in den ersten Lebensjahren oder am 
Beginne des Leidens auch graduell dasselbe motorische Bild wie 
ansere Fälle geboten haben, die ja auch, wie ich schon betont habe, 
eine allmähliche Besserung aufweisem -Daß totale Haltlosigkeit des 
Kopfes und Rumpfes beim Sitzen, wie sie unsere Fälle bieten, aus 
vollkommenem Kleinhirnverlust anfangs entspringen kann, lehren 
R Munk’s Ergebnisse am Affen in ausgezeichneter Weise. Ja 
auch in einer der folgenden Phase der Besserung gleichen Munk’s 
kleinhirnlose Affen unseren Fällen, beide bieten, wenn sie sitzen, 
indem sie sich mit den Händen vorne stützen, die starke konvexe 
Krümmung der Wirbelsäule dar. 

In einem anderen Punkte aber weichen unsere Fälle von den 
Fällen, die den cerebellaren Typus vertreten etwas ab. Diese, 
letzteren zeigen nicht die enorme Steigerung der Dehnbarkeit der 
Muskeln und der Gelenkexkursionen. Wenigstens ist von dieser 
Erscheinung in keinem Falle von infantiler Cerebrallähmung mit 
autoptisch erwiesener Cerebellarerkrankung die Rede. 

Trotz dieser Abweichungen unserer Fälle von denen des cere¬ 
bellaren Typus, habe ich sie, das gestehe ich offen, immer als dem 
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letzteren Typus zugehörige gedeutet, bis ich durch Autopsiebelege 
eines anderen belehrt worden bin. Ich habe zwar noch keinen 
Fall seziert, in dem der atonisch-astatischen Typus ganz isoliert 
bestanden hatte, dagegen habe ich in 2 Fällen, in denen er ganz 
im Vordergründe stand, aber mit spastischen Symptomen vergesell¬ 
schaftet war, ganz wie in dem oben S. 240 erwähnten Falle fest¬ 
gestellt, daß das Kleinhirn ganz intakt und voll entwickelt war, 
dagegen der eigentliche Herd der Erkrankung in lobärer Skle¬ 
rose beider Stirnhirnlappen in deren ganzer Ausdehnung be¬ 
stand, die Sklerose griff nach hinten auf die Zentralwindungen 
über. Von der Erkrankung des Stirnhirns möchte ich daher den 
atonisch-astatisch-ataktischen Symptomenkomplex abhängig machen. 
Daß Erkrankungen des Frontalhirns eine der cerebellaren Ataxie 
völlig gleichende Koordinationsstörung schaffen, ist ja genugsam 
bekannt. Ausgedehnte Erkrankungen des Stirnhirns erzeugen auch, 
selbst wenn sie bei Erwachsenen entstehen, eine beträchtliche 
Steigerung der Dehnbarkeit der Muskeln und der Gelenkexkursion. 
Auf diesen Punkt ist zwar in der Literatur noch nicht hingewiesen, 
ich habe diese Erscheinung aber in einem Falle von ausgedehnter 
tüberkulöser Erkrankung beider Frontallappen festgestellt; in einem 
kürzlich von Rückert (B. kl. W. 1909 Nr. 27) publizierten 
Falle von Tumor des Frontallappens hat dieselbe Erscheinung be¬ 
standen. 

Das Stirnhirn steht ja in enger Beziehung zum Kleinhirn und 
die Gleichheit der Koordinationsstörungen ist darum ohne weiteres 
verständlich. 

Es scheint aber, daß dem Frontalhirn noch die Vermittlung 
eines besonderen Reflexes zukommt, der darin besteht, daß sich 
die Muskeln, wenn ihre Insertionspunkte allzu sehr entfernt 
werden, dieser Überdehnung mit Gegenspannung widersetzen. 
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Aas dem Königl. Frederiks-Hospital Abt. A. in Kopenhagen. 

(Direktor: Prof. C. Gram.) 

Eine neue Technik der Leukoeytenzählung, 

Von 

Dr. V. Ellermann, und Dr. A. Erlandsen, 

Privotdosent, Assistenzarzt. Privatdozent, Assistsnzarzt. 

(Mit 2 Abbildungen.) 

Das Studium der physiologischen und pathologischen Schwan¬ 
kungen der Leukocytenzahlen des Blotes ruht trotz der großen 
Arbeit, die auf diesem Gebiete bereits geleistet ist, auf derartig 
vager Grundlage, daß man noch immer kaum die vielen Fehler¬ 
quellen, mit denen zu rechnen ist, überblicken kann. Es werden 
noch ergänzende Untersuchungen erforderlich sein, um nur eine 
feste Grundlage für dieses Studinm zu beschaffen. 

ln erster Linie ist eine verläßliche Technik nötig, die für 
größere Versuchsreihen geeignet ist and neben den rein numerischen 
Verhältnissen gestattet, die Anzahl verschiedener Leukocytenformen 
zu bestimmen. 

In dieser Beziehung ist keine der älteren Methoden völlig be¬ 
friedigend, obwohl dieselben vorzüglich anwendbar sind, sofern es 
sich am einzelne Bestimmungen, z. B. in der Klinik handelt. Es 
ist daher auch nicht unsere Absicht gewesen, eine Technik aus- 
zuarbeiten, durch welche die Leukocytenzählungen in der Klinik 
einfacher oder populärer werden sollten. Dieses will uns für den 
Augenblick wenig wünschenswert erscheinen, und wir teilen die 
Anschauungen Türk’s 1 ) in bezug auf das wenig empfehlenswerte 
beim Verbreiten der Ansicht, daß die hämatologischen Untersuchungen 
mit brauchbarer Genauigkeit sich durch Untersucher ausführen 
lassen, die nicht besonders ausgebildet sind oder unter günstigen 
äußeren Verhältnissen in ständiger Übung bleiben. Blutzählungen 
und namentlich Leukocytenzählungen erfordern außer peinlicher 

1) Türk, Wiener klin. Wochenschr. 1902 Nr. 28 n. 29. 
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Sorgfalt und Genauigkeit einen großen Teil Übung und ebenfalls, 
daß der einzelne Untersucher weiß, mit einem wie großen Fehler¬ 
prozent er arbeitet (Kjer-Petersen 1 )), und wie viele Leukocyten 
zu zählen sind, um Resultate zu erzielen, die hinreichend genau für 
seinen Zweck sind. Unser Ziel war dagegen eine Technik aus¬ 
zuarbeiten, die besonders in solchen Fällen geeignet war, wo es 
sich um Leukocytenzählung vieler, schnell hintereinander ent¬ 
nommener Blutproben handelte. Eine solche Technik müßte Trans¬ 
port und Aufbewahrung der Proben gestatten und ebenso zuver¬ 
lässig und schnell wie frühere Methoden sein. 

Bekanntlich ist das Prinzip des Leukocytenzählens seit den 
klassischen Untersuchungen von Thoma 2 ) das Zählen der Leuko¬ 
cyten des verdünnten, säurehämolysierten Blutes gewesen. Die 
Bestimmung geschieht in der von Thoma angegebenen und von 
Zeiß konstruierten Zählkammer, die sich (Abbe 2 4 5 )) als ein sehr 
genauer Meßapparat erwiesen hatte. Die Verdünnung des Blutes, 
die ursprünglich (von Hayem und Go wer) in einem offenen Zy¬ 
linderglas vorgenommen wurde, ist wohl seit den Untersuchungen 
von Thoma stets in der modifizierten Potain-Mallassez’schen 
Pipette geschehen, in der man das Blut gleichzeitig abmißt und 
verdünnt sowie die Mischung bewerkstelligt. 

Der Konstruktionsfehler dieser Apparate ist in der Regel so 
unerheblich (etwa l°/ 0 ), daß man hiervon absehen kann, wogegen 
die zufälligen Fehler beim Blutzählen öfters recht bedeutend sind, 
auf welchen Umstand verschiedene Verfasser aufmerksam gemacht 
haben. Kjer-Petersen*) hat Sich durch Hervorheben dieses 
Verhältnisses und durch Untersuchungen der zufälligen Fehler der 
Thoma 'sehen Leukocytenzählmethode besonders verdient gemacht. 
Thoma selbst hat nur wenige Bestimmungen nach dieser Richtung 
hin vollführt. Sie betreffen Zählungen von 1000—1600 Leukocyten 
in Blutproben, die von der gleichen Person in Zwischenräumen 
von 24 Stunden genommen wurden. Der Mittelfehler bei diesen 
betrug 5,6—7,7°/ 0 . Reinert 6 ) erhielt bei seinen Zählungen ein 


1) Kjer-Petersen, Om Tälling af hvide Blodlegemer. Habilitationsschrift, 
Kopenhagen 1905. [Über das Zählen weiüer Blutkörperchen.] 

2) Thoma, Virch. Arch. 1881 (Bd. 84), 1882 (Bd. 87). 

3) Abbe, Sitzungsbericht der Jenaischen Gesellschaft f. Medizin u. Natur¬ 
wissenschaft 1878. 

4) 1. c. 

5) eitiert nach Kjer-Petersen. 
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Fehlerprozent, das etwas höher war, während Türck 1 ) vermittels 
einer besonders konstruierten, großen Zählkammer und Zählung 
von 3—($00 Leukocyten eine Reihe Zählungen mit einem Mittel¬ 
fehler von unter 5,5% ausführte. Thoma hat ursprünglich die 
Bedeutung des Umstandes hervorgehoben, daß die Zählung über 
eine große Fläche vorgenommen würde, und angeführt, daß dieses 
bequemer durch Gesichtsfeldzählung als durch Benutzung der 
quadratischen Felder in der Zählkammer erreicht würde. Kjer- 
Petersen hat aufs neue dieses Verhältnis hervorgehoben, wo¬ 
durch die Benutzung der neueren, modifizierten Zählkammern 
(Zappert’s, Elzholz’, Türk’s, Breuer’s u. a.) überflüssig 
wurde. Er vereinfachte noch weiter die Thoma’sche Methode 
durch Zählen bei schwächerer Vergrößerung (70 mal), wodurch die 
Zählung schneller vonstatten geht. Während genaue Zählungen 
nach den älteren Methoden einen Zeitraum von etwa 15 Minuten 
(Türk) bis zu etwa % Stunde (Thoma) beanspruchten, beendigt 
Kjer-Petersen die seinige in 4—5 Minuten. Kjer-Petersen’s 
Methode gestattet allerdings nicht Differenzialzählung der ver¬ 
schiedenen Leukocytenformen, hat aber den großen Vorteil, daß 
die Fläche, worüber die Zählung stattfindet, erheblich vergrößert 
ist Durch Vornahme sorgfältiger Untersuchungen der Fehler 
dieser Methode hat Kjer-Petersen als Resultat einer Reihe (9) 
Fehlerbestimmungen festgestellt, daß sein Mittelfehler beim Zählen 
von 3—400 Leukocyten 7,8 % beträgt. Für die Bestimmung wurde 
das Blut von Menschen verwandt, von denen er wußte, daß die 
Leukocytenzahl unter den gegebenen Versuchsbedingungen an¬ 
nähernd konstant war. 

Die Technik der Thoma’schen Zählmethode verursacht nun 
bei größeren Untersuchungen gewisse Schwierigkeiten, indem sie 
für jede Blutprobe eine Miscbungspipette erfordert. Außerdem 
bildet diese Mischungspipette die Quelle mancher Fehler. Ihr 
Prinzip ist nicht einwandfrei, indem man genaue Abmessungen 
nicht bei schiefem Visieren vornehmen oder zwei Flüssigkeiten 
durch sukzessives Aufsaugen mit derselben Pipette abmessen darf. 
Auf Grund von Aufsaugfehlern muß man oft ein Präparat kassieren, 
was während eines Versuches recht unangenehm ist. Das Auf¬ 
schlemmen der Leukocyten vor dem Ausblasen geschieht auch nicht 
in idealer Weise trotz sorgfältigen Schütteins, jedenfalls sind oft 
bedeutende Unterschiede zwischen dem Leukocyteninhalt der zu¬ 
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erst and zuletzt ausgeblasenen Tropfen (ygl. u. a. Elz holz 1 )). 
Hierzu kommt noch hinzu, daß man sehr leicht Schwierigkeiten 
mit dem Auf bewahren und Transportieren der vielen Pipetten hat 
sowie daß auch die Notwendigkeit einer schnellen Untersuchung 
die Anzahl der Zählungen pro Versuchstag aus rein äußeren 
Gründen beschränkt. 

Da diese Nachteile bei einigen Versuchen uns sehr hinderlich 
waren, beschlossen wir auf die Anwendung von Mischpipetten zu¬ 
gunsten eines einfacheren Systems zu verzichten. Außerdem unter¬ 
suchten wir die Möglichkeit einer Leukocytenzählung im Trocken¬ 
präparat und zwar mit dem Zweck, die Zählungen zu einer be¬ 
liebigen Zeit nach den Versuchen ausführen zu können; eventuell 
wollten wir die Möglichkeit einer Differentialzählung im selben 
Präparat untersuchen. 

Nach einer Reihe Voruntersuchungen kamen wir zu folgender 
Technik: 


Hauptzüge der Zählmethode. 

Ein relativ großer Bluttropfen (25 mm*) wird vermittels einer 
Kapillarpipette aufgesogen und vorsichtig in ein kleines Reagenz¬ 
glas ausgeblasen, in welchem eine Glaskugel vorher angebracht ist 
und das mit 19 X 25 mm* einer passenden Mischungsflüssigkeit an¬ 
gefüllt ist. Das Glas wird vermittels eines Kautschukstöpsels ver¬ 
schlossen, dann geschüttelt und hingestellt Wenn die Zählung 
beginnen soll, wird das Glas sorgfältig geschüttelt, wonach man 
mit der Kapillarpipette 10 mm* der Mischung aufsaugt, dieselben 
auf ein Objektglas ausbläst und den Tropfen auf einer markierten 
Fläche (von bekannter Größe) ausbreitet. Nach Fixieren und Färben 
werden die Leukocyten in einer Reihe von Gesichtsfeldern, deren 
Größe bekannt ist, gezählt. Die Anzahl der Leukocyten pro Kubik¬ 
millimeter (x) läßt sich leicht aus der Durchschnittszahl der Leuko¬ 
cyten pro Gesichtsfeld (n), aus der Größe des ausgebreiteten Tropfens 
(10 mm 3 ), dem Verdünnungsgrade (1:20), der Größe des Gesichts¬ 
feldes (a) und der Ausbreitungsfläche (A) berechnen, indem 


x = 


n X A X 20 
aX 10 



a 


Die näheren Einzelheiten der Ausführung sowie die hierfür 
angewandten Apparate ersieht man aus folgendem: 


1) Elzholz, Wien. klin. Wochensohr. 1894 Nr. 82. 
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a) Pipette zum Abmessen von 475 (19 X 25) mm 8 . 

b) Kapillarpipette mit Eichung für 10 und 25 mm 8 . 

c) Mischgefäß. 

d) „Zählfläche w . 

e) Gestell mit Mischgefäßen. 

Mischgefäß und Mischungsflnssigkeit. 

Aussehen, Größe und Montierung der Mischungsgläser sowie 
das Aubringen derselben in einem kleinen Gestell wird ohne weitere 
Erklärung aus der beifolgenden Abbildung (Figg. c und e) her- 
v °rgehen. 

Da die Mischungsflüssigkeit sowohl als Verdünnungs- und Auf- 
lösungsmittel für die Erythrocyten als auch als Fixierungsmittel 
ftr die Leukocyten wirken, sowie einem Schrumpfen des Präparat¬ 
häutchens während des Eintrocknens entgegenwirken soll, waren 
Wlr gezwungen vermittels einer Reihe von Versuchen eine passende 
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Zusammensetzung ausfindig zu machen. Als Hämolytica probierten 
wir u. a. Essigsäure, Zitronensäure, Oxalsäure und Salzsäure, von 
denen die letztgenannte die besten Bilder gab. Zusatz von For¬ 
malm fixierte die Zellen und bewirkte geringeres Schrumpfen des 
Präparates, und durch Zusatz einer geringen Menge Chlornatrium 
verbesserte sich das mikroskopische Bild noch mehr. 

Die schließlicbe Zusammensetzung der Mischungsfl&ssigkeit war 
folgende: 

“j HCl 45 cm 8 

0,9% NaCl. 45 „ 

Formalin 10 „ 

Dieselbe darf nicht zu alt werden (nicht älter als einige 
Monate). 

Entnahme der Blutproben. 

Die Pipetten müssen vollkommen trocken sein und rein ab¬ 
laufen. 

Aus einem lebhaft blutenden Hautschnitt werden 25 mm 8 Blut 
vermittels Pipette b aufgesogen. Nach Abtrocknen der Pipette wird 
das Blut in eins der Mischungsgläser ausgeblasen, in das man vor¬ 
her mit Hilfe der Pipette a 475 mm 8 der Mischungsflüssigkeit 
hineingefüllt hat. Das Ausblasen geschieht in vorsichtiger Weise, 
derart daß die Flüssigkeiten nicht gleich vermischt werden. So¬ 
bald der Bluttropfen zu Boden gesunken ist, wird die Pipette durch 
Aufsaugen eines geringen Quantums Mischungsflüssigkeit abgespült, 
wonach man kräftig dicht an der Oberfläche der Flüssigkeit bläst, 
wodurch eine Mischung des Inhaltes des Glases erfolgt Sobald 
der letzte Tropfen aus der Pipette an der Innenseite des Glases 
abgesetzt ist, wird es zugepfropft und geschüttelt. Die Hämolyse 
tritt schnell ein, und die Flüssigkeit nimmt eine braune Farbe an 
(Hämatin). Die Präparate können einige Zeit später angefertigt 
werden. Im allgemeinen haben wir erst die Präparate am folgenden 
oder nächstfolgenden Tage ausgebreitet, indem die Fixierung dann 
besser wird. Selbst das Stehenlassen während eines Zeitraumes 
von mehreren Tagen schadet nicht, indem man nur darauf zu 
achteu hat, daß die Präparate daun nach der Färbung gut ent¬ 
färbt werden. 

„Die Zählfläche“ (vgl. Fig. d). 

Diese besteht aus einem geschüttenen Objektträger, worauf ein 
Kreis von einem Durchmesser von 2 cm (die Fläche = 100 it mm*) 
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eingeritzt ist. Man kann sich auch in folgender Weise, wie wir 
dieses bei einer Reihe von Versuchen erprobt haben, behelfen: 
Auf gewöhnlichen, halbgeschliffenen Objektträgern wird vermit¬ 
tels schwarzer Glastinte mit einem kleinen Eautschukstempel ein 
Kreis in der genannten Größe gestempelt Der Objektträger wird 
vor dem Stempeln und Ausbreiten mit ein wenig Albuminglyzerin 
bestrichen. 

Ausbreiten des Präparates. 

Nach gr&ndlichem Sch&tteln des kleinen Mischungsglases wird 
die Pipette a erst einmal mit der Blutmischung gespült, wonach 
man bis zur Marke 10 mm * aufsaugt. Die Pipette wird mit Filtrier¬ 
papier abgetrocknet und der Tropfen vorsichtig in die Mitte des 
Kreises der Zählfläche geblasen. Die letzten kleinen Tropfen von 
der Pipette werden auf der trockenen Fläche um den ersten Tropfen 
umher angebracht. Das Ausbreiten geschieht jetzt vermittels einer 
steifen, hakenförmig gebogenen Platinnadel (Impfnadel) so gleich¬ 
mäßig wie möglich und möglichst genau dem Umkreis folgend. 
Darauf wird der Objektträger zum Trocknen in der Luft auf eine 
horizontal eingestellte Glasplatte oder ähnlicher gelegt. Das Aus¬ 
breiten kann natürlich nicht ganz gleichmäßig geschehen, doch 
werden die Fehler ausgeglichen, wenn die Zählung in nachstehend 
angegebener Weise vorgenommen wird. 

Fixieren und Färben. 

Das getrocknete Präparat wird vorsichtig flammenfixiert und 
gefärbt. Das Färben verursachte anfangs einige Schwierigkeiten. 
Methylenblau erwies sich unbedingt als die angenehmste und am 
besten geeignete Farbe, doch färbt es nicht die Leukocytenkerne, 
wenn Überschuß an Säure vorhanden ist. Selbst Neutralisation mit 
kohlensaurem Natron genügte nicht zur Erreichung guter Färbung; 
erst bei Vorhandensein von freiem Alkali färbte Methylenblau die 
Kerne kräftig. Andererseits wirkte zuviel Alkali ungünstig, indem 
sich die Präparathaut löste. Nach Durchprüfeu verschiedener Kon¬ 
zentrationen fanden wir folgende Farbenflüssigkeit passend: 

1 % wässerige Methylenblaulösung 

0,2% NaOH-Lösung &a. 

Die Flüssigkeiten werden vor dem Gebrauch gemischt. Färben 
1 Minute, wonach die Präparate abgespült und in Wasser gelegt 
werden bis die Farbe schwach hellblau ist (2—5 Min.). Nach er¬ 
folgter Lufttrocknung wird in Zedernöl eingelegt. 
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Größe des Gesichtsfeldes. Zählen. 


Das Zählen geschieht bei ca. 200facher Vergrößerung, am 
besten bei künstlichem Licht. Die Größe des Gesichtsfeldes wird 
vermittels eines Objektivmikrometers ein für alle mal für das be¬ 
treffende Mikroskop und Linsenkombination bestimmt. Für unsere 
Zählungen wurde ein Gesichtsfeld von 0,4 mm Durchmesser be¬ 
nutzt. 1 ) Benutzt man diese Gesichtsfeldgröße, wird das Verhältnis 
zwischen der Größe des Gesichtsfeldes (a) und der Zählfläche (A) 
folgendes sein: 

a 0,04 n 1 

A 100 n ~ 2500* 


Zählt man jetzt 100 Gesichtsfelder (welches für normales 
Blut zwischen 100 und 200 Leukocyten ausmacht) und findet 
hierin p Leukocyten, wird die Anzahl Leukocyten in 1 mm 8 (x) 
ausmachen: 


x 


p X 2500 X 20 
100 X 10 


= 60 p. 


Die gesuchte Zahl wird demnach durch Multipli¬ 
kation der in 100Gesichtsfeldern gefundenen Anzahl 
Leukocyten mit 50 gefunden. 

Das Zählen geschieht auf folgende Weise. (Vgl. Figur.) 

Man stellt auf der Zirkelperipherie 
bei b ein und verschiebt allmählich mit 
Hilfe eines beweglichen Tisches das Prä¬ 
parat, so daß sämtliche Gesichtsfelder über 
den Durchmesser b a gezählt werden. Die 
Gesichtsfelder, welche an 50 fehlen, werden 
in einer beliebigen Kreissehne e f gezählt 
Dann wird der Durchmesser c d in der 
gleichen Weise gezählt, indem man zur 
Ergänzung noch die beliebig gewählte 
Sehne g h benutzt, bis im ganzen 100 Ge¬ 
sichtsfelder gezählt sind. Die Verschiebung geschieht sehr genau 
und bequem, indem man die „Schatten“ der Erythrocyten ganz 
schwach gefärbt am Boden des Präparates sieht. Die Kerne der 
weißen Blutkörperchen sind von tiefblauer Farbe, ihr Protoplasma 
schwach bläulich gefärbt. Die Anzahl der Gesichtsfelder eines 
Durchmessers variiert im allgemeinen nur 2—4 von der berech- 


Fig. 2. 



<1 


1) Mikroskop Leitz. Tabusmarke 148, Obj. 5, Oc. 4 (Zeiß). 
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neten Anzahl. Man zählt mit einiger Übnng anf diese Weise 100 
Gesichtsfelder in etwa 2 Minuten und das Zählen ist weit weniger 
ermüdend als Zählen in der Zählkammer. 

Zieht man jedoch das letztere vor, so liegt es auf der Hand, 
daß unser System mit getrennten Pipetten und Mischgefäß sich 
mit dem Zählen in der Zählkammer verbinden läßt 

Prüfung der Methode. 

Sowohl während der Ausarbeitung der angeführten Technik 
als auch nach ihrer Vollendung haben wir empirische Fehlerbe¬ 
stimmungen gemacht. In Anbetracht der unberechenbaren Fehler, 
die man bei direkten Entnahme von Blutproben aus einem lebenden 
Organismus begehen kann, haben wir uns — im Gegensätze zu 
früheren Untersuchern — für diese Bestimmung der Fehlergröße 
eine konstante Blutaufschlemmung („Standardblut“), 
aus der die Blutproben genommen werden, geschaffen. 

Diese wird auf folgende Weise zubereitet: Mit Hilfe einer 
„Rekord“-Spritze von ca 10—15 cm* Fassungsvermögen werden 
einige cm* einer 1—2% Natriumoxalatlösung aufgezogen. Man 
nimmt darauf eine Venenpunktur (am besten bei einer Person 
mit Hyperleukocytose) vor und füllt die Spritze mit Blut direkt 
aus der Vene. Das Aufsaugen wird eingestellt, sobald man 2—3 
Vol. Blut pr. Vol. Oxalatlösung hat. Der Inhalt der Spritze wird 
schnell in einen kleinen, niedrigen Glasbehälter (Kolben oder dergl.), 
worin sich 5—6 kleine Glaskugeln befinden, ausgespritzt. Man setzt 
jetzt 1—2 Tropfen Formaliu zu, verschließt und schüttelt die Blut¬ 
mischung. Im Eisschrank hält dieses „Formoloxalatblut“ sich gut, 
wenigstens eine Woche lang. Wenn der Behälter unmittelbar vor 
der Probenentnahme geschüttelt wird, kann man mit Sicherheit 
darauf rechnen, daß die Proben von einer „homogenen“ Blutmischung 
genommen werden. 

Von dem dergestalt bereiteten „Standardblut“ werden Proben 
auf 10 Mischungsgläser, wie oben geschildert, verteilt. Von jedem 
Glas wird ein (resp. 2) Präparat zum Zählen angefertigt (10-Zäh- 
lung). 

Schon die ersten primitiven Versuche, bei denen Fixierung und 
Färbung schlecht waren, ergaben brauchbare Resultate, indem 
man in 4 Fehlerbestimmungen folgende Mittelfehler x ) fand: 8,2 °/ 0 , 


1) Der „Mittelfehler“ darf nicht mit „wahrscheinlicher Fehler“, 
welcher bedeutend geringer ist, verwechselt werden. 
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6,7%, 4,9%, 7,5%. Es erwies sich als notwendig 100 Ge¬ 
sichtsfelder in jedem Präparat zu zählen. Außerdem zeigten 
die vorläufigen Versuche, daß vollständige Übereinstim¬ 
mung zwischen den numerischen Werten, die durch 
die Zählkammermethode festgestellt waren (ver¬ 
mittels welcher wir 100 „große Quadrate“ zählten) und 
unserer Methode herrschte, und daß der Mittelfehler 
bei gleicher Übung geringer bei der letztgenannten 
Methode war. 

Durch eine besondere Untersuchung konstatierten wir damals, 
daß die zufälligen Fehler, wie zu erwarten war, insbesondere auf 
die ungleiche Ausbreitung über die Zählfläche zurückzuführen sind. 
Bei 10 Zählungen ä 100 Gesichtsfelder ergab sich ein Mittelfehler 
von 7,5% (Mittelzahl 141). Beim Zählen von 200 Gesichtsfeldern 
in den gleichen Präparaten bekamen wir einen Mittelfehler von 
5,6%, wogegen das Zählen von 200 Gesichtsfeldern, auf 2 Prä¬ 
parate verteilt, einen Mittelfehler von 4,4 % ergab. Durch Zählen 
in zwei Präparaten erzielt man demnach größere Genauigkeit als 
durch Zählen der gleichen Anzahl Gesichtsfelder in einem Prä¬ 
parat, indem die Ausbreitungsfehler dadurch besser ausgeglichen 
werden. 

Mit der endgültigen Technik haben wir folgende 10-Zäh- 
lungen vorgenommen und den Mittelfehler bestimmt. 

Nr. 1. 10-Zählungen k 100 Gesichtsfelder (Standardblut B). 

176 

m 

19» 

177 

194 I Mittelzahl: 188. 

193 f Mittelfehler 10.86 = 5^°/ 0 . 

206 

172 

185 

184 J 

Nr. 2. 10-Zählungen k 100 Gesichtsfelder (Standardblut C). 

170 

173 

161 

168 

166 Mittelzahl: 168. 

163 | Mittelfehler: 5,2 = 8,1 °/ 0 . 

175 

175 

163 

164 
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Nr. 3. 10-Zählungen k 100 Gesichtsfelder (Standardblut D). 


136 

145 

145 

133 

138 

143 

144 
141 
154 
149 


Mittelzahl: 143. 
Mittelfehler: 6,32 = 4,4%. 


Nr. 4. 10-Zählungen k 100 Gesichtsfelder (Standardblut D). 


139 

136 

141 
145 
152 
136 
145 

142 
150 
142 


I Mittelzahl: 143. 

( Mittelfehler: 5,35 = 3,7%. 


Nr. 6. 10-Zählungen ä 100 Gesichtsfelder (Standardblut E). 


114 

114 

117 

111 

129 

104 

107 

108 
109 
106 


Mittelzahl: 113. 
Mittelfehler: 6,50 = 5,7%. 


Nr. 6. 10-Zählungen k 100 Gesichtsfelder (Standardblut E). 


119 

120 
117 

124 
114 
100 
122 

125 
113 


Mittelzahl: 117. 
Mittelfehler: 7,26 = 6,2%. 


Der Mittelfehler beim Zählen von 100 Gesichts¬ 
feldern (ca. 150 Lenkocyten enthaltend), nach diesen 
6Bestimmungen berechnet, ergibt 4,96%. 1 ) Aus den Zäh¬ 
lungen geht hervor, daß die Genauigkeit abnimmt, wenn die Leuko- 
cytenzahl in 100 Gesichtsfeldern gegen 100 herabgeht, wogegen 


« 9 (5,8* + 3,1* + 4,4* + 3,7* + 5,7* + 6,2*) 1325,07 _ 

1 ) m*-60_6-- - 54 ~ <äö - 54 ' 


m = 4,96. 
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die Genanigkeit eine größere ist, wenn die Leukocytenzahl zwischen 
150 und 200 liegt. Im allgemeinen wird man demnach 
genügende Genauigkeit (Mittelfehler ca. 5°/ 0 ) bei 
einer einzelnen 100-Feldzählung erhalten. 

Im Falle von Hypoleukocytose oder da, wo eine Bestimmung 
mit besonders großer Genauigkeit ausgeführt werden soll, 
muß man 200-Felderzählungen anwenden, indem man aus demselben 
Mischungsglas 2 Präparate verfertigt und in jedem 100 Gesichts¬ 
felder zählt. Zur Erläuterung hiervon folgen 2 Fehlerbestim¬ 
mungen : 

Nr. 7. 10-Zählnngen ä 200 Gesichtsfelder (in 2 Präparaten je 100) 

Standardblnt D.') 

274 

281 

286 

278 

290 Mittelzahl: 286. 

279 | Mittelfehler: 8,6 = 3,0%. 

289 

283 

304 

291 

Nr. 8. 10-Zählnngen ä 200 Gesichtsfelder (in 2 Präparaten je 100) 

Standardblnt E.*) 

233 

234 

234 

235 

243 I Mittelzahl: 231. 

224 f Mittelfehler: 8,43 = 3,7%. 

217 

230 

234 

221 

Auf diese Weise kann man auf einen Mittelfehler 
von etwa 8,4°/ 0 rechnen. So führen wir die Zählungen 
aus, wenn es sich um den Nachweis feinerer Varia¬ 
tionen der Leukocytenzahl handelt. 

Neben dieser Genauigkeit bietet die Methode praktische Vor¬ 
teile. Beispielsweise kann man während eines Versuches 20—30 
Blutproben oder mehr nehmen, dieselben, soweit man wünscht, 
transportieren, Präparate einen oder mehrere Tage später zube¬ 
reiten und sie nach und nach zu einer bequemen Zeit färben und 
zählen. Die Präparate lassen sich für spätere Differenzialzählung 

1) Im ganzen 20 Präparate aus 10 Mischungsgläsern. 

2 ) Im ganzen 20 Präparate aus 20 Mischungsgläsern. 
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aufbewahren. Ebenfalls läßt es sich denken, daß die Methode für 
den praktischen Arzt von Interesse sein kann, indem die Blut¬ 
probe vom Krankenbett genommen werden kann, um in den kleinen 
Mischnngsgläsern bequem nach Hause mitgenommen oder an ein 
Laboratorium eingesandt zu werden. 

Zusammenfassung: Vermittels der vorstehend beschrie¬ 
benen Leukocytenzählmethode, die sich wesentlich von früheren 
durch Benutzung von einfacheren Meßapparaten, besonderer 
Abmessung von Blut und Mischungsflüssigkeit in kleinen trans¬ 
portablen Gläsern und dadurch, daß die Zählung in ge¬ 
färbten Trockenpräparaten geschieht, unterscheidet, kann 
man die Leukocytenmenge im Blute mit folgender Genauigkeit be¬ 
stimmen : 

Zählt man 100 Gesichtsfelder mit einem Gesamtinhalt von 
150—200 Leukocyten, erzielt man eine Genauigkeit, die sich durch 
einen Mittelfehler von ca. 5°/ 0 ausdrücken läßt; werden 200 Ge¬ 
sichtsfelder (in 2 Präparaten aus dem gleichen Mischungsglas) 
gezählt, beträgt der Mittelfehler ungefähr 8,4°/ 0 . Mit Hilfe der 
beiden genannten Pipetten lassen sich eine beliebig große An¬ 
zahl Blutproben hintereinander nehmen. Da die einzelnen 
Stufen der Technik in Zwischenräumen von Tagen erledigt und 
die Trockenpräparate aufbewahrt werden können, eignet sich die 
Methode insbesondere für größere Versuchsreihen, bei dehnen sie 
sich auch als eine schnellere und angenehmere als die übliche 
Methode erweisen wird. Die zur Ausführung dieser Methode nötigen 
Apparate sind wesentlich billiger als diejenigen, welche man bei 
der Thoma’schen Methode verwendet. 


ttanUches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 


17 
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Ans der medizinischen Klinik zu Freiburg im Breisgau. 
(Direktoi 1 2 3 4 : Prof. Df. Bäumler.) 

Über Wismütaasscheidung im Urin nach Wismutmahlzeit 

Von 

Dr. Dorner nnd I)r. Weingärtner, 

AsflisUnten der Klimik. 

Xu der letzten. Zeit ist die Frage, ob zur Röntgenunter¬ 
suchung größereMeügen von Wismut verabreicht werden dürfen, 
zumal seit Einführung von Ersatzpr&paraten, sehr verschieden 
beurteilt worden; wir verweisen nur auf die Arbeiten von Lew in, 1 ) 
Kästle,*) F. M. Groedel,, 8 ) Täge. 4 ) 

Nach den schlechten Erfahrungen, die von zahlreichen Autoren 
(wir nennen die Arbeiten von Böhme,*) Benecke und Hoff- 
mann, 6 ) Rautenberg, 7 ) E. Meyer, 8 ) Nowak und Gütig, 9 ) 
E. Zabel 10 11 ) und verweisen bezüglich früherer Fälle auf das Lehr¬ 
buch von.Kobert“)) mit Bismutum subnitricum gemacht worden 
sind, kommt zur Wismutmahlzeit nur noch das von F. M. Groedel 
und E. Meyer empfohlene Bismutum carbonicum in Betracht 

Um über die Resorption und die dadurch bedingte Ver¬ 
giftungsgefahr Aufschluß zu erhalten, schien es uns wünschens¬ 
wert, die Ausscheidung des Präparates im Urin zu verfolgen; denn 
als annäherndes Maß für die Aufnahme des vom Intestinaltraktus 

1) Münch, med. Wochenschr. 1909 p. 643. 

2) Münch, med. Wochenschr. 1909 p. 919. 

3) Wiener klin. Rundschau 1908 Nr. 17. 

4) Münch, med. Wochenschr. 1909 p. 758. 

5) Archiv f. experim. Pathol. n. Pharmakol. 1907 Bd. 57 p. 441. 

6) Münch, med. Wochenschr. 1906 Nr. 19. Vereinsberichte. 

7) Berliner klin. Wochenschr. 1906 p. 1397. 

8) Münch, med. Wochenschr. 1908 p. 1905. 

9) Münch, med. Wochenschr. 1908 p. 2101. 

10) Deutsche med. Wochenschr. 1909 p. 200. 

11) Intoxikationen 1906. 
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her eingeführten Wismuts wird man die Ausscheidung des Metalles 
im Harn betrachten können nach den Untersuchungen von Meyer 
und Steinfeld, 1 2 3 ) während bei subkutaner und äußerlicher Ver¬ 
abreichung der Darm als Ausscheiduugsorgan mit in Frage kommt. 

Wir gingen bei den Untersuchungen von dem Gedanken aus, 
daß das Carbonat durch die Salzsäure des Magens sehr leicht 
müßte gelöst werden, und daß eine reine Wismutvergiftung, 
wie sie von Prior,*) Cohn, 8 ) Eggenberger, 4 ) Levin 5 6 * ) und 
anderen nach Darreichung oder Injektion von Magisterium bismuti 
beschrieben ist, gerade bei dem Wismutkarbonat leicht zustande 
kommen könnte. 

Kästle*) gibt zwar an, daß er verschiedene Wismutpräparate 
auf ihre Löslichkeit im Tierorganismus geprüft habe, und daß alle 
Präparate, die in Frage kommen, sehr wenig löslich seien; uns schien 
es aber trotzdem notwendig, das Bicarbonat, welches in der Röntgen¬ 
diagnostik so häufig Verwendung findet, gerade in seiner Wirkung 
auf den menschlichen Organismus zu prüfen. 

Wir wählten Patienten mit verschiedener Acidität des Magen¬ 
saftes für unsere Bestimmungen aus. Ihnen wurde die übliche 
Wismutmahlzeit, bestehend aus 350 bis 400 g Kartoffelbrei oder 
Hafergrütze und 50 g Bi. carbonicum mit etwas Bratensauce als 
Geschmackskorrigens, verabreicht Es wurde dann am Röntgen¬ 
schirm das Verweilen des Wismuts im Magen nnd Darm in der 
üblichen Weise kontrolliert. 

Vom Augenblick der Mahlzeit ab wurde der Harn sorgfältig 
gesammelt, in einigen Fällen länger als Wismutschatten im Darm 
noch zu sehen war, und die jeweilige Tagesmenge verarbeitet, 
selbstverständlich auch vor jeder Bi-Mahlzeit der Harn genauest 
untersucht 

Anfangs wurde der Urin in der üblichen Weise mit cblorsanrem 
Kali nnd 8a1zsäure behandelt, nach vollendeter Veraschung die 8alzsänre 
größtenteils abgeraucht, dann alkalisiert, wieder mit HOI angesäuert und 
mit Schwefelwasserstoff gefällt. Der anegeschiedene Niederschlag von 
Schwefelwismut wurde dann quantitativ bestimmt. 


1) Areb. f. experim. Paibol. n. Pharmabol. Bd. XX p. 81 u. 82. 

2) Münch, med. Wochensch. 1207 p. 1934. 

3) Therap. Monatshefte 1896. 

4) Mönch, med. Wochenschr. 1908. 

6) Nebenwirkungen der Arzneimittel und 1. c. 

6) 1. c. 

17* 
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Später wurde nach Naumann verascht: 

Der eingedampfte Urin mit dem Schwefelsalpetersäuregemisch ver¬ 
setzt, auf dem Wasserbad unter gut ziehendem Abzug erhitzt und schließ¬ 
lich auf freier Flamme in der Porzellanschale unter reichlichem Zusatz 
der Säuremischung gekocht, wodurch das häufige Offnen des Abzuges 
und das Einatmen der hochgradigst reizenden Dämpfe möglichst einge¬ 
schränkt wurde, schließlich die ganze Masse im Kjeldalkolben bis zur 
Farblosigkeit erhitzt. Dieser Rückstand nach dem Erkalten mit Wasser 
verdünnt abermals gekocht, und dann unter reichlichem Wasserzusatz im 
Becherglas mit Natronlauge alkalisiert, der ausgeschiedene Niederschlag 
durch Salzsäure wieder gelöst, und die filtrierte Lösung mit Schwefel¬ 
wasserstoff behandelt. 

Der braune bis schwarzbraune Schwefelmetallniederschlag wurde 
dann quantitativ gewogen, nachdem er bei 110° getrocknet war. 

Die von uns angeführten Zahlen beziehen sich also auf Schwefel¬ 
wismut BigS,. Dabei sei gleich erwähnt, daß diese Werte etwas zu hoch 
sind, da geringe Sohwefelausscheidung doch immer beim Einleiten von 
Schwefelwasserstoff eintritt, also dem Wismutsulfid noch etwas Schwefel 
beigemengt war, doch betrug die Fehlerquelle nicht mehr als etwa 10 °/ 0 , 
wie wir uns durch Kon troll versuche (vgl. unten) überzeugten, und wir 
haben daher doch diese Zahlen als Ausscheidungswerte beibehalten. 

ln jedem Falle wurde der Niederschlag noch weiter auf Wismut ge¬ 
prüft, entweder indem das Filter verascht und der Rückstand nach aber¬ 
maligem Wägen in Salpetersäure gelöst und diese Lösung in viel Wasser 
gegossen wurde, p weiße Trübung“, oder es wurde Filter und Rückstand 
sofort mit Salpetersäure behandelt und die Flüssigkeit alkalisiert, wobei 
WiBmuthydroxyd als weißer Niederschlag ausfiel. 

Ein Kontrollversuch nach der N e u m a n n sehen Methode sei hier 
angeführt: 

0,1 g (BiO)g C0 8 -f- 1 / g H 2 0 werden in 500 Urin verascht. Aus 
dem Rückstand wurden 0,1045 g Bi a S 8 gewonnen statt 0,099 g, also 
0,0055 zu viel = 5,5 °/ 0 . Die Werte sind also einigermaßen brauchbar. 

Weiterhin wurde der Harn jeden Tag genau untersucht auf 
Eiweiß, Zucker, Urobilin. In keinem der von uns beobachteten 
Fälle konnten, während die Patienten unter Bi.-Wirkung standen, 
irgend erhebliche pathologische Bestandteile nachgewiesen werden. 

Bei einem Versuch (Fall 8) war die vorher negative Trommer- 
sche Probe ganz schwach positiv am 3. Tage nach der Mahlzeit, es 
handelte sich dabei um einen Patienten, der angeblich seit langer 
Zeit an Diabetes gelitten hatte. 

Wir geben hier die von uns untersuchten Fälle mit kurzen 
Auszügen aus den Krankengeschichten wieder. 

1. Pat. St., 36 Jahre, Körpergew. 50—51 kg, leidet an Magen- 
schmerzen, Erbrechen, Appetitlosigkeit seit 4 Wochen. 

23. Juli. 1 Stunde nach Probefrühstück werden 200 ccm mäßig 
verdauter Flüssigkeit ausgehebert. Kongo -p. Ges.-Acidität 86. 
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27. Juli. Ges.-Acid. nach Probefrühstüok 94, freie Salzsäure 
69.*) Röntgenuntersuchung: Magen in normaler Lage, von normaler Größe, 
steht oberhalb des Nabels. 

Nach 3 Standen noch ganz schwacher Magenschatten. 

Nach 54 Standen noch Darmschatten. 

Die Wismntausscheidnng betrag: 

I. Tag: In 800 ccm Urin 0,04 g Bi 2 S 8 . 

II. Tag: „ 1600 ccm Urin Spuren. 

LH. Tag: „ 1800 ccm Urin Sparen. 

IV. Tag: „ 1500 ccm Urin kein Niederschlag. 

2. Pat. B., 20 Jahre alt, Körpergew. 53,5 kg. Schmerzen im Leib 
1 Stande nach der Mahlzeit. Magenuntersuchung: Nüchtern keine Bück« 
stände. 

17. Juli. 1 Stande nach Probefrühstück 40 ccm entl. Ges.-Acid. 90. 
Kongo 

19. Jali. Bi-Mahlzeit. Nach 5 8tnnden deatl. Magenschatten, nach 
20 Stunden keiner mehr, im Darm noch Schatten nach 24 Standen. 

20. Jali. 1700 ccm Urin, 1014 sp. G., Eiweiß 0, Diazoreaktion 0, 
Zucker 0, Indikan 0, Urobilin 0. 

0,214 g Bi a S 8 *) gefunden. 

3. Pat. G., 55 Jahre, Körpergew. 60—63,0 kg. Magenschmerzen 
and Durchfall seit einiger Zeit. Im Magen nüchtern keine Rückstände. 
4 Standen nach Probemittag werden 15 ccm entleert. Ges.-Acid. 78. 
HCl -f. 

1. Juli. Bi-Mahlzeit. Nach 2 1 2 / 3 Standen kein Magenschstten mehr. 
Darmschatten nach 30 Standen noch vorhanden, aber gering. 

2. Juli. Urin 1500 ccm, 1017 sp. G., Eiweiß 0, Diazoreaktion 0, 
Zocker 0, Indikan 0, Urobilin 0. 

0,072 g Bi a S 8 gefnnden. 

4. Pat. W., 21 Jahre, Körpergew. 64—67 kg. Klagen über Magen¬ 
schmerzen, besonders nach dem Essen stärker werdend. Stahlverstopfung. 
Magenbefand: Nüchtern keine Rückstände. 1 Stande nach Probefrüh¬ 
stück am 24. Juni ca. 30 ccm Residuen. Ges.-Acid. 52, Kongo -|-. 

28. Juni. 1 Stande nach Probefrühstück Ges.-Acid. 67, Kongo -}-. 
Röntgendurchleuchtung: Nach 5 ®/ 4 Stunden noch deutlicher Magenscbatten. 
Nach 54 Stunden noch Darmschatten. Leichte Atonie und Ptose des 
Magens. Urin: l 500 ccm , enthielt 0,165 g Bi s S 3 am ersten Tage 
nach der Mahlzeit. 

5. Frau H., 30 Jahre, Körpergew. 47,5—49,5 kg. Seit Oktober 
1908 Schmerzen in der Magengegend, Erbrechen, Appetitlosigkeit, Ab¬ 
magerung. Magenbefund: Ges.-Acidität 20, Günzbnrg positiv. Kongo 0. 
Morgens 150 ccm Rückstände. 

19. Juli. Bi-Mahlzeit. Magenschatten nach 5 Standen nur wenig 


1) Titriert mit Dimethylaroidobenzol. 

2) Der Wert wurde nach vorsichtiger Veraschung des Filters nochmals 
sichergestellt. 
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ffegen die erste Stande naeh der Mahlzeit verändert. Nach 80 Standen 
kein Schatten mehr im Hagen. Darmschatten sicher je 3 Tage. Hoch¬ 
gradige Ptose des Magens. 

20. Juli. Urin: 1000 ccm, 1080 sp. G., alkalisoh, darin 0,02 6 g 
Bi 2 8 g . 

21. Juli. 700 ccm enthalten 0,0044 g Bi t 8 s . 

22. Juli. 750 ccm enthalten unwägbare Sparen. 

25. Juli. Abermals Wismntmahlzeit. 

26. Juli. 1000 ccm Urin enthalten 0,016 g Bi a S s . 

27. Juli. 2100 ccm Urin enthalten 0,004 g Bi t S g . Im Urin 
keinmal Eiweiß oder Zucker. 

6. Pat. S., 36 Jahre, Körpergew. 69 kg. Seit 1 Jahr unbestimmte 
Magenbeschwerden. Magenbefand: Nach Probefrühstück 15. Aagast Ges.- 
Acid. 28, keine freie Salzsäure, Milchsäure 0. 

16. August. Nach Probemahlzeit Ges.-Acid. 23, keine freie Salz¬ 
säure, keine Milchsäure. 

28. August. Nach Probefrühstück GeB.-Acid. 36, Kongo 0. 

Die am 23. August vorgenommene Röntgenuntersuchung ergab: 
Magen erweitert, reicht nach rechts weit über den Nabel. 5'/j Standen 
nach der Mahlzeit noch geringer Magensohatten. Darmschatten noch nach 
48 Stunden sichtbar. 

24. August. Urin: 1160 ccm, 1021 sp. G., 0,013 g Bi s S s ge¬ 
funden. 

25. August. 2600 ccm, 1014 sp. G., keine pathol. Bestandteile. 
0,004 gBi,Sg. 

26. August. 1400 ccm, darin nur Spuren von Bi a 8 a , etwa 

0,002 g. 

28. August. Abermals Bi-Brei zum Zwecke einer Radiographie des 
Magens. 

30. August. Urin vom Moment der Mahlzeit ab. 2700 ccm, 1018 
sp. G., keine pathol. Bestandteile, darin 0,02 7 g Bi s 8 g . 

31. August. 3300 ccm, 1014, darin 0,007 g Bi s 8 s . 

7. Pat. H., 45 Jahre, Körpergew. 55 kg. Früher wegen Ulcus be¬ 
handelt, jetzt unbestimmte Magenbeaohwerden. 

22. Juni. Nüchtern im Magen keine Rückstände. Nach Probefrüh¬ 
stück werden 150 ccm entleert. Ges.-Acid. 10, 8alzsäure 0. 

23. Juni. 4 J / 2 Stunden nach einer Probemahlzeit keine Residuen 
mehr. 

28. Juni. Nach Probefrühstück Kongo 0, Lackmus 0. 

1. Juli. Bi-Brei. Magen in normaler Lage, nicht dilatiert. Nach 
3 Stunden kein Magenschatten mehr. Naoh 24 Stunden nur geringer 
Darmschatten. 

2. Juli. Urin: 1000 ccm, 1022 spez. Gew. Allgemeinbefand normal. 
ßi 2 S 8 gefunden 0,0395 g. 

3. Juli. 2200 ccm Urin darin 0,001 g Bi 2 S 8 . 

8. Pat. P., 94 kg. Pylorusstenose. Nüchtern 1 x / # 1 Rück¬ 
stände im Magen, Kongo 0 und Günzburg 0, Ges.-Acid. 74, Milchsäure -|~. 
Pat. will schon lange an Diabetes leiden. Röntgenuntersuchung: Starke 
Dilatation und Atonie des Magens; vom 16. Juli 12 Uhr bis 21. Juli, 
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also 5 Tage lang allmählich geringer werdender Magenschatten, Darm* 
schatten vom 17. his 24. Juli. 

Urin: 17. Juli. 1000 ccm. Eiweiß 0, Zucker starke Reduktion, kein 
Trommer, Urobilinspur, Indikan 0. Nur Spuren von Bi s S s . 

18. Juli. 950 ccm, darin 0,04 g Bi # S a . 

19. Juli. 1100 ccm, darin 0,024 g Bi s STrommer positiv. 

20. Juli. 500 Urin 0,02 g Bi a S a , starke Reduktion Zucker. 

21. Juli. 1200 ccm; 0,084 ] ) g Bi a S a . Zucker 0. 

22. Juli. 1100 ccm; 0,06 g Bi a S a . Zucker 0. 

9. Pat. B., 36 Jahre, 58 kg Körpergew. Hochgradige Darmtuber¬ 
kulose, geringere Affektion der Lungen. Dauernde Schmerzen im Leib. 
Im Stuhl sehr reichlich Tuberkelbazillen. 

1. September. Bi-Mahlzeit zu diagnostischen und therapeutischen 
Zwecken. Nach 4*/ a Stunden kein Magensohatten mehr, nach 36 Stunden 
kein Darmschatten mehr. 

2. September. 1000 ccm Urin, 1023 spez. Gew., Eiweiß, Hauch 
war auch sonst vorhanden. Zucker 0, Diazoreaktion 0, Indikan -|-, 
Urobilin 0. Darin 0,0036 Bi a O a .*) 

3. September. 500 com Urin, 1028 Eiweiß Spur. Naoh dem Ver¬ 
aschen kein Niederschlag. 

Bei keinem dieser Patienten konnte das geringste Symptom 
einer Wismutvergiftung, wie Lewin sie in klassischer Weise 
schildert, beobachtet werden, noch sind irgendwelche Beschwerden 
anderer Art, abgesehen von der schon besprochenen geringen 
Zuckerausscheidung in Fall 8, aufgetreten. Kohlensäureentwicklung 
fand nach der Mahlzeit in nennenswerter Weise nicht statt. 

Auch bei den zahlreichen bisher in unserer Klinik gemachten 
Untersuchungen mit Wismutmahlzeit ist nie eine Intoxikation vor¬ 
gekommen. 

Naeb Meyer und Steinfeld beträgt die tödliche 
Dosis pro ikg Hund 14—20 mg Wismutsalz und pro kg 
Kaninchen 35 mg bei subkutaner Applikation. Auf den 
Menschen dieselbe Dosis wie für den Hund gerechnet, 
würden für Patienten 2 0,742 g und für Patienten 4 
0,91 g genügen um ihn zu töten. Sie schieden aber 
0,217 resp. 0,167 Bi,S 3 aus, d. h. eine sehr erhebliche 
Menge, besonders bei Fall 2, hatte den Körper passiert 

Zur leichteren Veranschaulichung unserer Befunde haben wir 
dieselben kurz in folgende Tabelle zusammengestellt: 


1) Dieser Wert ist zu hoch. Das Präparat war etwas mit Kupfer verun¬ 
reinigt, welches offenbar vom Wasserbadring in den Urin gefallen war. 

2) Ausnahmsweise in diesem Falle nur als Oxyd gewogen. 
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Säureverhältnisse 
des Magens 

Dauer des Wisraut- 
schattens im Magen 

Menge des in 24 Stunden 
ausgeschiedenen 
Wismutsulfid in g 

I. 

Gesamtacidität 

86—94 

nach 3 Stunden noch 
ganz schwacher Schatten 

I. Tag 0,04, 
dann nur noch Sparen 

II. 

Gesarntacidität 90 

nach 5 Stunden starker 
Schatten 

0,214 

III. 

Gesarntacidität 78 

nach 2 1 /* Stunden nicht 
mehr 

0,072 

IV. 

Gesamtacidität 

52-67 

nach ö s /4 Stunden 
Schatten 

0,165 

V. 

Gesarntacidität 20 

1. Mahlzeit 11. Mahlzeit 

mindestens 5 Stunden I.Tag 0,026 und 0,016 
wahrscheinlich 15 Stunden II. Tag 0,0044 0,004 

VI. 

Gesarntacidität 

23—34 

Kongo 0 

nach 57* Stunden noch 
geringer Schatten 

I. Mahlzeit 11. Mahlzeit 

0,013 0,027 

0,004 0.007 

0,002 

VIL 

Gesarntacidität 10 nach 3 Stunden kein 

Kongo 0 Schatten mehr 

0,0395 

0,001 

vüT 

Gesanitacidität 74 
Kongo 0 
Milchsäure -f- 

5 Tage lang 

Spuren 

0,04 

0,024 

0,02 

0,084? 

0,06 

IX 1 

— 

nach 47t Stunden kein 
Schatten 

0,0036 


Hieraus ergibt sich, daß die größten Bismutaus¬ 
scheidungen in Fall 2 und 4 eingetreten sind. Beide 
zeichnen sich aus durch Hyperacidität und relativ langes 
Verweilen des Bismutum im Magen. 

Im Gegensatz hierzu stehen Fall 6 und 7 mit Hypacidi¬ 
tät und normaler bzw. etwas beschleunigter Peristal¬ 
tik. Hier viel geringere Ausscheidung im Urin. Bedeutend ge¬ 
ringer als bei Gruppe I sind die Ausscheidungen des Salzes bei 
Fall 1 und 3 Beispielen für Hyperacidität mit be¬ 
schleunigter Motilität. 

Fall 5 litt an Hyp acidität und verminderter Peristal- 
t i k. Bei ihr sind recht geringe Wismutwerte im Urin vorhanden. 

Es geht aus diesen Vergleich eil hervor, daß hoher 
Salzsäure wert des Magensaftes und verlangsamte 
Motilität des Magens die günstigsten Bedingungen 
für die Resorption des Wismuts sind. 

Ganz für sich steht Fall 8. Hier war bei absolutem Salz¬ 
säuremangel 5 Tage der Brei im Magen. Die Bi-Sekretion war 
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anfangs gering nnd wurde znletzt ziemlich erheblich. Sehr be¬ 
merkenswert ist es, daß trotz der hohen Acidität von 74 des 
Magensaftes an allein organischen Säuren, vor allem an 
Milchsäure, am ersten Tage die Ausscheidung so gering war, und 
von Vergiftungssymptomen nicht das mindeste beobachtet werden 
konnte, entgegen den Angaben von F. M. Groedel, 1 ) Meyer und 
Steinfeld,') Benecke und Hoffmann, 1 ) nach welchen das 
milchsaure und buttersaure Wismut sehr toxisch wirken sollen. 
Durch das langsame Übertreten in den Darm war die Möglichkeit 
der Resorption außerordentlich erhöht, und als nur noch geringe 
Mengen Brei im Magen vorhanden waren, also am 4. und 5. Tage, 
stieg die Ausscheidung im Harn erheblich. 2 * * * ) 

Das Verweilen der Mahlzeit im Darm hat nach 
unseren Befunden (vgl. Fall 1, 5, 6) keinen wesentlichen Einfluß 
auf die Ausscheidung des Metalles. Selbst von hochgradigst ge¬ 
schädigter Darm wand wird, wie Pat. 9 beweist, der zweifellos aus¬ 
gedehnte tuberkulöse Geschwüre hatte, das Salz kaum resor¬ 
biert, bei ihm wurden nur 4 mg Bi im Urin secerniert, allerdings 
wurde der Brei schon nach 24 —36 Stunden wieder ausgestoßen. 

Immerhin ist dieser Fall wichtig im Hinblick auf eine von 
E. Meyer beschriebene Nitrit Vergiftung mit Methaemoglobin- 
bildung bei einem an Darmtuberkulose mit Stenose leidenden 
Patienten nach Darreichung von Bismntsubnitr. zur Röntgenunter¬ 
suchung. 

Soweit wir wissen, ist bisher nach Wismutcarbonateinlauf 
eine Intoxikation beobachtet worden. 8 ) Es wäre daher recht wichtig, 
auch nach Klystiereu zur Röntgendiagnostik die Wismutausscheidung 
im Urin zu studieren. Wir hatten bisher nie das Bedürfnis, der¬ 
artige Einläufe zu verabfolgen, zumal wir zunächst die Einwirkung 
der Magen-HCl auf das Bicarbonat verfolgten, behalten uns aber 
vor, unsere Untersuchungen auch darauf auszudehnen. 

Nach dem Ausgeführten hat sich also unsere Vor¬ 
aussetzungbestätigt, daß die Ein Wirkung derMagen- 
salzsäure für die Resorption von Wismut ein sehr 
wichtiger Faktor ist. 

Wir halten für praktisch wichtig, daß in Fällen 

1) 1. c. 

2 ) Es ist das auch ein Beweis, daß die antiseptische Wirkung des Wismut 

hier wenig Einfluß auf die säurebildenden Bakterien ausgeübt hat. 

31 Auf dem V. Röntgenkongreß berichtet, citiert nach Alexander. Deutsche 

med. Wochenschr. 1909 p. 878. 
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von Hyperacidität und verlangsamter Motilität des 
Magens die Resorption und damit die Vergiftungs¬ 
gefahr eine größere ist als bei normalen Verhält¬ 
nissen. In solchen Fällen würden wir die Verab¬ 
reichung von Ersatzpräparaten, z.B. Magneteisenstein, 
zu röntgendiagnostischen Zwecken empfehlen. 

Über die Ausscheidung von Eisen im Urin nach Verabreichung 
von Magneteisenstein haben wir gleichfalls Versuche angestellt 
und führen hier als Resultat derselben an, daß bei 2 Patienten 
mit annähernd normalen Magensäure werten bei Verabreichung von 
gleicher Dosis, wie Wismut (öO g). wobei radioskopisch nur eine 
Andeutung von Schatten 1 ) zu sehen war, im Urin nur ca. 1 Centi- 
gramm Eisen gefunden wurde. 

Über andere Ersatzpräparate, besonders die von Kästle 
empfohlene Thorerde, haben wir keine Erfahrungen, ebenso wie 
wir auch keine Gelegenheit hatten, bei Kindern die Wismut¬ 
ausscheidung zu studieren, bei welchen Vergiftungen eher vor¬ 
zukommen scheinen, als bei Erwachsenen. 

Unserem hochverehrten Chef, Herrn Prof. Dr. Bäumler, sagen 
wir für das rege Interesse an der Arbeit ergebensten Dank. 

1) Zur gleichen Schattenintensität gehören bekanntlich 3—4 fache Mengen 
der Wi8nmtdosi8 (Deutsche med. Wochenschr. 1909 p. 879, Alexander). 
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(Direktor: Prof. Dr. Bäumler.) 

Tödliche Vergiftung mit Kaliumpermanganat in Snbstanz. 

Von 

Dr. J. Bubln und Dr. 0. Dorner, 

Assistenten der Klinik. 

(Mit 1 Kurve im Text und Tafel IX.) 

Den sehr seltenen Fällen von Vergiftung mit überman¬ 
gansaurem Kali reiht sich, klinisch wie toxikologisch recht 
interessant, der folgende an, den wir im Mai d. J. in der hiesigen 
Klinik beobachteten. 

Die 22jährige Verkäuferin M. 8. (J.-Nr. 187 u. 330/09), um die 
es sich handelt, war uns von einem früheren Aufenthalt in der Klinik 
im März d. J. bereits bekannt. 8ie hatte damals wegen hysterischer 
Anfälle bei uns in Behandlung gestanden und das Bild eines etwas 
abenteuerlichen psychopathischen Wesens dargeboten. Wir waren des¬ 
halb nicht sonderlich überrascht, als bei ihrer diesmaligen Einlieferong 
am 27. Mai 1909 l h p. m. berichtet wurde, sie habe — offenbar in 
selbstmörderischer oder einer dem augenblicklichen Effekt nach ähnlichen 
Absicht — eine Düte mit Kaliumpermanganat-Kristallen, 
das ihr zu Vaginalspülungen verschrieben worden wsu*, an den Mund 
gesetzt, den Inhalt hinabgeschüttet und sei dann mit einem Schrei zu¬ 
sammengesunken. Den Rest — wieviel, konnte ebenso wie die Menge 
des geschluckten nicht genau eruiert werden — hatte man ihr noch 
entreißen können und ihr zur Entleerung des bereits genommenen den 
Mund sofort mit Gewalt geöffnet. Alsbald folgte heftiges Erbrechen; 
eine Magenspülung, die von dem schleunigst herbeigerufenen Arzt vor¬ 
genommen wurde, förderte keinen abnormen Inhalt mehr zutage. Dann 
wurde die Kranke, die übrigens früher bereits einen Selbstmord¬ 
versuch mit Lysol unternommen hatte, zu uns in die Klinik gebracht. 

Hier bot sie folgendes Bild: 

Auffallend blaß. Sensorium frei. Sprechen und Schlucken wegen 
der schweren Mundveränderungen nur sehr unvollkommen möglich. Außer¬ 
ordentlicher Speichelfluß. Abfließen bräunlicher Schleimmassen, starkes 
Würgen. Atmung beschleunigt, aber frei. Kein Stridor. 
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Hände and Gesicht, besonders die Partien in der Umgebung des 
Mundes, mit unregelmäßigen braunen Flecken bedeckt. Schleimhaut der 
Mundhöhle tief schwarzbraun. Zahnfleischsaum und Zunge vollkommen 
schwarz verfärbt, ebenso die stark aufgeschwollenen sukkulenten Rachen* 
gebilde, die kein eigentliches Lumen mehr bilden, sondern sich zu einem 
Spalt aneinanderlegen. 

In einem ähnlich geschwollenen und aufgelockerten Zustand muß 
sich die Schleimhaut des Ösophagus befinden. Denn sowohl die Ein¬ 
führung, als besonders das Herausziehen des Magenschlauches gelingen 
nur mit Anwendung einer gewissen Gewalt. Man hat daB Gefühl, als 
würde die Mukosa immer erst eine Strecke weit mit dem Schlauch vor¬ 
wärts bewegt, ehe sie nachgibt und es geliogt, ihn hindurchzufübren. 
Die Spülung selbst fördert nur spärliche, krümelige braune Flooken zu¬ 
tage. Das Spülwasser wird sehr bald klar. Eine Häminprobe dieser 
Massen bleibt negativ. 

Der sonstige Organbefond bot, außer der hochgradig gesteigerten 
Herzaktion (204) nichts Besonderes dar. Vor allem waren die Lungen 
frei von katarrhalischen Geräuschen. Die Körpertemperatur war 
bei der Aufnahme nur leicht erhöht gewesen (37,5), stieg aber schon 
um 6 h auf 38,5. Der Harn, leicht getrübt, hell, sauer, G. = 1024, 
enthielt, wie beim ersten Aufenthalt der Kranken, eine Spur Eiweiß, 
im Sediment Leukocyten, Epithelien und Kristalle von oxalsanrem Kalk, 
im gefärbten Präparat Gono- und Streptokokken. Die Heller’sche Blut¬ 
probe war negativ, dagegen gab Zusatz von Liqu. ferr. sesquichlorat. 
eine positive Acetessigsäurereaktion (vgl. w. u.). 

Im Blut waren bei 85 w /„ Hämoglobin keine Veränderungen an Ge¬ 
stalt oder Zusammensetzung nachweisbar. 

Durch Pinselungen der Mundhöhle mit Boraxglyzerin, später mit 2% 
Kokainlösung gelang es, die hochgradigen Schluckschmerzen einigermaßen 
zu lindern, so daß die Nacht mit Unterstützung einer Mophininjektion 
von 0,005 leidlich verlief. Zur Erhaltung des Wasserbestandes wurden 
jetzt, wie während des ganzen Krankenlagers, rektale Eingießungen von 
physiologischer NaCl-Lösung vorgenommen. 

Am 28. Mai, dem 2. Krankheitstage, stellte sich morgens gegen 
7 Uhr Trachealrasseln ein. Die Untersuchung ergab: starke 
Cyanose der Lippen, mangelhafte Wärmeverteilung, leichte Dämpfung 
der rechten Lungenspitze, abgeschwächtes Atmungsgeräusch und rechte 
hinten im Bereich des Oberlappens inspiratorisches Krepitieren. Auf 
ein Bad von 33 0 C und Übergießung mit "Wasser von 11 w verschwand 
das Trachealrasseln fast augenblicklich. Das Schluckvermögen der Kranken 
hatte sich inzwischen etwas gebessert. Sie konnte Eis in kleinen Stücken 
nehmen, allerdings nur unter Schmerzen und eigentümlichen Schleuder¬ 
bewegungen des ganzen Kopfes. 

Die Zunge selbst macht einen etwas weniger geschwollenen Eindruck; 
An der Übergangsfalte zwischen Unterlippe und Zahnfleisch hatte sich 
jetzt links ein unregelmäßiges Geschwür mit braunschwarzem Zentrum 
und schneeweißem Rand ausgebildet, von dem sich durch Abtnpfen braune 
Partikel entfernen ließen. Die Temperatur (vgl. Kurve) war auf 38,L 
die Respiration auf 48 gestiegen; aufs neue stellte sich Trachea 1- 
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rasseln ein, das trotz eines zweiten Bades nur für wenige Minuten 
verschwand. Liqu. araraon. anisat. wurde mit Wasser geschluckt, aber 
sofort mit sehr viel schaumigem, braunem Sputum wieder entleert; in 
ihm fanden sich die gleichen dunkel gefärbten Partikel wie am ersten 
Tage, mikroskopisch außer Gruppen braungefärbter Pflasterepithelien 
sehr zahlreiche farblose Zellen, offenbar Leukocyten, die sich in den 
nach Leishmann gefärbten Trockenpräparaten fast ausschließ¬ 
lich als eosinophil erwiesen. 

Kurve 

, 87. V. _sa V._ 29. V. 

4 6 8 10 12 2 4 6 8 10 12 2 |4 6 8 10 12 2 4 


Ausgezogene Linie = Temperatur. Punktierte Linie = Puls. 
Gestrichelte Linie = Respiration. 


Gegen Mittag verschlimmerte sich der Zustand der Kranken, die 
Temperatur schnellte auf 40,0, die Atmung auf tiO, der Puls sprung¬ 
weise auf 180, 242, und wie mau au der Carotis noch gut schätzen 
konnte, um 10*/ 2 h p. m. auf 300 Schläge in der Minute empor. 

Eine erneute Untersuchung ergab: beiderseits hinten unten 
tympanitischer Lungenschall, vereinzeltes Krepitieren auf der Höhe des 
lnspiriuras, überall verschärftes, nirgends Bronchialatmen. Herz: 
Spitzenstoß etwa in Mammillarlinie, rechte Grenze 1,5 cm jenseits des 
rechten Sternalrandes, Töne nicht sicher zu auskultieren. Abdomen 
weich, Leber perkussorisch nur wenig unterhalb des Rippenbogens, Milz¬ 
dämpfung nicht vergrößert. — Zunge an der Oberfläche noch immer 
braun. Von dem Geschwür unten am Zahnfleischübergang beginnen sich 
die obersten Schichten abzustoßen. Gaumen nur noch schwärzlich und, 
wie die Uvula, von weißen Erosionen bedeckt. 

Somit konnte, was die eigentlichen Verätzungen und ihre unmittel¬ 
baren Folgezustände in der Mundhöhle angeht, von einem Rückgang 
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gesprochen werden. Leider standen ihm die offenbar durch sehr früh 
zeitige Aspiration von Schleim bedingte Pneumonie und der sehr 
schlechte Zustand des Herzens drohend entgegen. Tatsächlich ver¬ 
schlimmerte sich das Allgemeinbefinden der Kranken im Laufe der Nacht 
immer mehr, die Cyanose nahm zu, die Pulsfrequenz erreichte die oben ge¬ 
nannte abnorme Höhe, Kampfer- und Morphin-Atropin erwiesen sieb aU 
machtlos, ja sie steigerten die Unruhe sogar, und so trat am 29. Mai 
3 1 /, h a. m., etwa 50 Stunden nach dem Suisidversuch, der 
Tod ein. 

Die Autopsie im hiesigen pathologischen Institut ergab zunächst, 
wie zu erwarten, lobuläre Pneumonien in beiden Unter- und im 
rechten Oberlappen mit fibrinösen Auflagenlogen den Pleurafiberzuges. 
Die Schleimhaut der Bronchien war bis in^fiiu feinsten Ver¬ 
zweigungen ungewöhnlich starb gerötet'und mit rotbraunem, 
schaumigem Sekret bedeckt. In der Trachea nahm diese entzfindliche 
Rötung deutlich zu und erreichte unterhalb des Kehlkopfes einen 
so hohen Grad, daß hier die Schleimhaut wie mit Blut ge¬ 
färbt erschien. Noch weiter nach oben in der Umgebung der Stimm¬ 
bänder und am Eingang zum Larynx zeigten sich die Atz Wirkungen des 
offenbar mit den ersten Reflexbewegungen aspirierten Kaliumpermanganats 
in besonders hohem Grade. Sie sind in Fig. I, die den Larynx und 
die Trachea von hinten her aafgeschnitten neigt, recht anschaulich wieder¬ 
gegeben : 

Die Zeichnung des Kehlkopfinnern ist fast voll¬ 
kommen verwischt, dar hellere Streifen im Bild rechts oberhalb 
der schwarzen Tüpfelchen stellt das rechte 8timmhand, seine obere strich- 
förmige Begrenzung den zu einem Spalt verschwollenen Ventrikel, die 
verwaschene streifenförmige Rötung darüber das aufgelockerte Taschen¬ 
band dar. Die entsprechenden Teile links sind noch stärker verändert. 
Unter diesen Gebilden sieht man die tiefschwarzen, dicht 
gesäten Manganflecke auf intensiv gerötetem Boden der 
Schleimhaut aufgeätzt. 

Fig. 2 zeigt die hochgradig verfärbte Zunge, ihre Anhangsgebilde 
und den Kehlkopfeingang von vorn bzw. oben. Auch hier läßt die auf- 
gelockerte, mit dichten schwarzen Stippchen bedeckte Schleimhaut zu 
beiden Seiten der ary-epiglottiscben Falt< n die zerstörende Tätigkeit des 
Giftes deutlich erkennen. Noch sinnfälliger wird seine enorme Atzwirkung 
durch die im Bild nach links seitlich umgeschlagene hintere Rachen wand 
vor Augen geführt. Die Schleimhaut ist hier in ihrer ge¬ 
samten Ausdehnung in eine nekrotische Membran umge¬ 
wandelt. 

Gegenüber diesen Befunden, auf deren Bedeutung wir nachher noch 
zurückkommen, treten die übrigen Veränderungen an der Leiche zurück. 
Die Kieferdrüsen sowie die Lymphknoten des Halses waren 
von grauroter Farbe und biB zu Bohnengröße geschwollen. Das gleiche 
gilt für die trachealen und für einige Lymphknoten im Netz 
dicht unter der großen Kurvatur. Die Milz wies nur starken Blutgehalt, 
sonst keine Besonderheiten auf. Auch von seiten des Digestionen 
traktuB fanden sich, außer den bereits geschilderten Verätzungen des 
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Rachens keine Zerstörungen von beträchtlicher Intensität. Die Schleim¬ 
haut des Oesophagus war blaß und ließ nur sehr spärliche, membra- 
nöse, mit schwarzen Punkten versehene Auflagerungen erkennen. Etwas 
zahlreicher waren sie in der Gegend der Cardia. Dis Magen¬ 
schleimhaut war mit zähem, graugrünem Schleim bedeckt und ent¬ 
hielt zerstreut punktförmige Blutungen. Eigentliche Atzwirkungen fehlten. 
Uber die Beschaffenheit des Mageninhalts gibt die chemische 
Untersuchung Aufschluß. Endlich sah man noch im Colon zahlreiche 
kaffeesatzähnliche Stippchen, die mit denen in der Ösophagus¬ 
schleimhaut übereinstimmten. Mikroskopisch wurde die Schleimhaut des 
Dünndarms untersucht und normal befanden. 

. Die Leber bot das Bild der trüben Schwellung; mikro¬ 
skopisch war nur starker Blutgehalt nachweisbar. 

Am Herzen fanden sich spärliche punktförmige Blutungen im Epi- 
und Perikard, sonst keine wesentlichen Veränderungen. Die Ventrikel 
waren stark kontrahiert, im rechten Vorhof und Ventrikel etwas flüssiges 
Blut und sehr reichlich Cruor- und Speckgerinnsel. Überhaupt war 
im ganzen Körper die Blutgerinnung auffallend stark. 
Mikroskopisch war das Myokard normal; die übrigen Organe, insbesondere 
die Nieren, auch das Pankreas waren histologisch ohne Verände¬ 


rungen. 

Wir lassen nunmehr den Befund der chemisohen Unter¬ 
suchungen folgen: 

Urin, etwa 1000 ccm; G. = 1024; sauer; Eiweiß in Spuren, Zucker 0, 
Di&zo 0, Urobilin 0, Bilirubin 0. Gehalt an: 


NaCl 


N 


NH, 


0,93% 
0,096% 
0,868 % 
0,0766 % 


C,H,0 4 


0,00187 % 


Zur Untersuchung auf Mangan wurde ein Teil des Urins 
in der von Hoppe-Seyler (chemische Analyse) angegebenen Weise 
ohne Sodazusatz verascht, der Salzsäureaschenauszug mit Natronlauge 
alkalisiert, der Niederschlag von Eisen, Mangan und Phosphaten abfil¬ 
triert, in Salzsäure wieder gelöst, diese abgestumpft und das vorhandene 
Enen mit Natriumacetat ausgefäflt. Das Filtrat wurde mit Ammoniak 
und Sohwefelammonium ausgefällt, der Niederschlag von Manganosnlfid 
abfiltriert and mit Soda und Salpeter auf dem Platinblech geschmolzen. 
Dabei trat Grünfärbung der Schmelze auf. Ein anderer Teil des 
Niederschlags wurde in Salpetersäure gelöst; mit Mennige und Salpeter¬ 
säure erhitzt gab die Flüssigkeit leichte Rosafärbung; in den Urin 
nlsowar, wennaachnnr in mäßigen Mengen, Mangan über¬ 
gegangen, was Thomson in Beinern Fall (vgl. später) nicht hatte 
nscbweisen können. 

Untersuchung des Blutes: Das während des Lebens aus der 
Armvene entnommene Blut zeigte keine Spur vonMethämoglobin- 
b i 1 d u n g. Das Serum, leicht gelb gefärbt, gab auf Fließpapier gebracht, 
keine Gmelin’sche Reaktion, die sonst bei jedem stärkeren Icterus 
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zu erhalten ist. Nach Veraschen des Blutes konnte Mangan nicht mit 
Sicherheit daraus gewonnen werden. 

Untersuchung des Mageninhalts: Der sofort nach Einliefe- 
rung in die Klinik am 27. Mai ausgeheberte Mageninhalt war von braunen 
Flocken durchsetzt. 8ie gaben deutliche Manganreaktion, aber 
keine Guajakprobe auf Blut. Dagegen war die Guajakprobe 
des bei der Autopsie entnommenen Mageninhalts sehr 
stark positiv, ebenso konnten reichlich Häminkristalle dar¬ 
gestellt werden; einMethämoglöbinstreifeü im Spektrum fehlte. 
Die auch hier noch reichlioh vorhandenen braunen Flocken enthielten 
viel Mangan, desgleichen würde aus dem grünlich gefärbten, leicht al¬ 
kalischen Filtrat des Magensaftes naoh dem Veraschen Mangan dargestellt. 
E8 war also in löslicher und ungelöster Form im Magen¬ 
inhalt vorhanden, jedenfalls zum Teil auch als gelöstes Albuminat. 
Die grüne Färbung war offenbar durch Rücktritt von Galle in den Magen 
bedingt. 

Die Galle gelbst, bei der Sektion vollkommen rein anfgefangen, 
war zähflüssig, von brauner Farbe und braunem Niederschlag. Sowohl 
in diesem als im Filtrat konnte Mangan nachgewiesen 
werden. Der größte Teil der Galle wurde mit Soda und Salpeter ver¬ 
ascht, die Lösung dieser Schmelze färbte sich intensiv purpurviolett; sie 
wurde< duroh ein Asbestfilter gegossen und an der Luft stehen gelassen. 
Dabei schied Bich das Mangan als Superoxydhydrat MnO s OH allmählioh 
aus. Dieser Niederschlag wurde quantitativ bestimmt; er betrug 0,037 g 
MnO a OH; es waren also reoht reichliohe Mengen von Mangan 
in die Galle übergegangen. 

Die Leber wurde nicht untersucht, ebensowenig der Darm. Da 
bei der Applikation per os Mangan naturgemäß in ihm wird gefunden 
werden müssen, so hätte ein positives Resultat über die Resorption bzw. 
Ausscheidung vom Blutwege aus nichts besagt. 

Daß trotz der häufigen Anwendung des Kaliumpermanganats 
die Intoxikationen so selten sind — in Deutschland scheint 
überhaupt noch kein Fall beschrieben zu sein —, mag: 
seinen Grund darin haben, daß man es in den Kreisen der „Inter¬ 
essenten w offenbar für zu harmlos hält. Daß dem nicht so ist, und 
daß auch bei therapeutischen Verordnungen eine gewisse Vorsicht 
geboten ist, geht, wie aus unserem Fall, auch aus den wenigen 
Mitteilungen hervor, die über gleiche oder ähnliche Vorkommnisse 
berichten. 

Die beiden uns aus der Literatur bekannt gewordenen Fälle 
sind dem unseren insofern gleich, als es sich auch da um Selbst¬ 
mord handelt. 

Bei Thom son (10) wurden, wie in unserem Fall, ungelöste 
Kristalle, etwa 15—20 g, bei Box (2) eine Handvoll in 
einer Teetasse Bier gelöst, zum Suizid verwendet Das 
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äußere Bild ist in beiden Fällen dem unseren ganz ähnlich: 
Verätzungen, Unvermögen zu sprechen und zu schlucken, Blässe, 
Erbrechen, Pulsbeschleunigung. Etwas verschieden ist der weitere 
Verlauf. Im Gegensatz zu unserer Kranken, bei der die Atmung 
zwar beschleunigt, sonst aber frei war, tritt bei dem T h o m s o n’schen 
Fall schon 2 Stunden nach der Einnahme des Giftes eine hoch¬ 
gradige mechanische Behinderung des Luftstromes 
ein. Es muß zur Tracheotomie, bald darauf wegen der 
Schluckunfähigkeit zur Gastrotomie geschritten werden. Fünf 
Stunden später erfolgt durch Herzparalyse der Tod. Bei Box 
ist der Verlauf folgendermaßen: 35 Minuten nach dem Suizid 
plötzlich Aufsitzen der Kranken, Röcheln, Pulslosigkeit, Atemstill¬ 
stand, Exitus. 

Der Sektionsbefund ist in beiden Fällen dem unseren 
sehr ähnlieh: Verfärbung, Verätzung bzw. Verschorfung der Mund-, 
Rachen- und Kehlkopfschleimhaut. In der Mucosa des Magens 
hyperämische Bezirke, bei Box auch Einlagerung eines nicht weg¬ 
wischbaren schwarzen Pulvere, die Lungen blutreich, der linke 
Ventrikel kontrahiert, das Blut im Gegensatz zu unserer 
Feststellung dünnflüssig. Beider chemischen Unter¬ 
suchung fiBdet Thomson weder im Blut noch im Urin 
Mangan, Spuren im quergestreiften Muskel. Er kommt 
demgemäß zu dem Schluß, daß von einer spezifischen Mangan- 
wirkung nicht gesprochen werden könne, sondern daß der Kollaps, 
wie auch die tödliche Herzparalyse durch die vereinigten Wir¬ 
kungen der Ätzung, der operativen Eingriffe und der Chloroform¬ 
narkose zu erklären seien. Box dagegen ist geneigt, den systo¬ 
lischen Herzstillstand durch die direkte Wirkung der Manganver- 
bindung (angeblich Manganhydroxyl), eventuell auch des Kaliums 
zu erklären. Gleichzeitig weist er auf die bedeutungsvolle Rolle 
des Mediums hin, in dem das Gift eingeführt wurde, nämlich des 
Bieres, das die Bildung löslicher Mangansalze erst er¬ 
möglicht habe. 

Von äußeren Intoxikationen mit Kaliumpermanga¬ 
nat erwähnen wir aus der Arbeit von Box den Fall von Bidwell, 
wo nach Applikation per vaginam Brennen und Schmerz von der 
Kehle bis zum Magen und schwerer Kollaps bzw. Erbrechen auf- 
traten. Endlich nennen wir den von Harnack (4) 1895 mit- 
geteilten Grenzfall, wo auf gleichzeitige Anwendung kon¬ 
zentrierter Tanninlösung zu Umschlägen und von Bädern 
in V*—l%o Kaliumpermanganatlösungen eine heftige Haut- 
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entzündung mit dreitägigem Fieber bis 41 0 und heftigen Durch¬ 
fällen unter dem Bilde einer Vergiftung folgten. Es gelang, im 
Urin einen Körper mit den Reaktionen des Pyrogallols nach¬ 
zuweisen, das nach H a r n a c k aus der starken Wirkung des Oxy¬ 
dationsmittels auf das Tannin sehr wohl hatte entstehen können. 

Auch in der toxikologischen Literatur sind weitere 
Beispiele nicht verzeichnet. Die von Kunkel(8) und von Bolten¬ 
stern (1) angedeuteten Fälle sind offenbar mit den bereits ge¬ 
nannten identisch. 

Von den Gefahren bei der therapeutischen Anwen¬ 
dung, die schon bei Lösungen von 1 °/ 0 möglich sind, werden bei 
Kunkel hartnäckige und schwere Schlund- und Magenver¬ 
ätzungen, sowie Neigung zu Aborten angeführt. Die Resorp¬ 
tion durch den Magen hält er für unwahrscheinlich; ebenso findet 
nach seiner Meinung die im überlebenden Blut experimentell er¬ 
zeugte Auflösung der Erythrocyten und die Methämoglobinbildung 
am lebenden Körper nicht statt. 

Über die Resultate dieser experimentellen Intoxi¬ 
kationen mit den gewöhnlichen Manganverbindungen (nicht speziell 
Kaliumpermanganat) sind bei Kobert(H) und bei Kunkel eine Reihe 
interessanter Tatsachen zusammengestellt. Danach findet bei kleinen 
Mengen vom Ungeschädigten Magendarmkanal keine oder nur mini¬ 
male Resorption statt. Bei subkutaner oder intravenöser Zufuhr wurden 
am Frosch Aufhebung erst der willkürlichen, später der Reflexbewegungen, 
bei Pflanzenfressern Appetitlosigkeit, Durchfall, Mattigkeit, Abnahme der 
Temperatur, sowie der Reflexe ubd zunehmende Lähmungen beobachtet. 
Große Dosen führen beim Frosch zu Schwäche und schließlich zum Still¬ 
stand des Herzens in Diastole, Rückenmark und periphere Nerven werden 
erst spät ergriffen, während bei Pflanzeufressern schnell tötende epilep¬ 
tische Krämpfe die Regel sind. Bei Bund und Katze treten bald nach 
der Injektion schweres Erbrechen, Nahrungsverweigerung, Depression, 
Durst, später Albuminurie und Ikterus, Durchfall und Krämpfe ein. 

Als Auss cbeidungsherde für das Mangan dienen nach den 
Untersuchungen von Wiehert, Kobert 7 ) und Cahn, 8 ) sowie von 
Tur ner (1861), Vu 1 pian (1881), Lacerda (1882) Darm und Nieren, 
bei großen Dosen auch Magen und Leber, endlich die Galle. 

Werfen wir nun an der Hand dieser Feststellungen einen 
Blick auf den Verlauf des vorliegenden Falles, so muß zunächst 
daran festgehalten werden, daß das äußere Bild mit dem bei den experi¬ 
mentell erzeugten Intoxikationen durch Mangan wenig gemein hat. 
Hier wie bei den beiden anderen Kranken fallen die sehr schweren 
Ätzwirkungen zweifellos viel mehr ins Gewicht als die durch 
Resorption des Metalls etwa bedingten toxischen Schädigungen 
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So hochgradig, daß der Luftzutritt aufgehoben gewesen und eine 
Tracheotomie notwendig geworden wäre, war die Störung der Respira¬ 
tion nicht. Sie gewann ihre verhängnisvolle Bedeutung erst durch 
die gleichzeitige Erschwerung des Schluckaktes, die mit Notwendig¬ 
keit zur Aspirationspneumonie führen mußte. Sie hätte sich ver¬ 
mutlich auch durch eine Gastrotomie nicht vermeiden lassen. Eine 
nennenswertere Ätzwirkung von den tieferen Speisewegen aus 
wird man nach dem Ergebnis der Sektion nicht gut annehmen 
können. Nach Robert wird übrigens das Kaliumpermanganat 
schnell reduziert und bleibt dann unresorbiert liegen. Und doch 
muß in unserem Falle eine schnelle und ausgiebige Resorption des 
Giftes ins Blut und von da eine Ausscheidung eingetreten sein. 
Sonst hätte es sich nicht in so großer Menge in der Galle nach- 
weisen lassen. Daß die Ausscheidung in der Galle so viel stärker 
ist als die im Urin, hat seinen Grund offenbar darin, daß die 
vom Magen resorbierten Mengen in der Leber größtenteils zurück¬ 
gehalten werden, ohne in den großen Kreislauf zu gelangen. Bei 
den beiden bisher beschriebenen Fällen von Vergiftung mit Kalium¬ 
permanganat wurde Mangan übrigens weder im Urin noch in der 
Galle nachgewiesen. 

Infolge der Ätzwirkung hat offenbar ein starker Eiweiß¬ 
zerfall stattgefunden und so den Anstoß zu dem schnellen Er¬ 
scheinen von Äcetessigsäure und Aceton im Harn gegeben. Auch 
die enorme Pulsfrequenz und das schnelle Erlahmen des Herzens 
stehen vermutlich mit der Vergiftung und der Resorption von 
Mangan in ursächlichem Zusammenhang. Sehr überraschend ist 
die Tatsache, daß trotz der hochgradigen Schädigung der Leber, 
die doch wohl durch die Ausscheidung des Mangans bedingt war, 
keine Spur von Urobilin im Harn auftrat. 

Ein Wort noch über die Therapie. Außer den von uns an¬ 
gewandten und in den übrigen Fällen notwendig gewordenen Maß¬ 
nahmen empfiehlt Robert Auswaschen des Magens mit 
Zuckerwasser zum Zwecke der Reduktion des Kaliumpermanga¬ 
nats zum unlöslichen Salz. Alles in allem scheint uns der Fall, 
von seinen theoretischen Ergebnissen ganz abgesehen, geeignet, 
den Praktiker darauf hinzuweisen, daß man dem Publikum mit 
dem Kaliumpermanganat einen durchaus nicht so harmlosen Körper 
in die Hände gibt, wie es von vornherein scheint. 

Für die Erlaubnis zu dieser Mitteilung und das ihr bewiesene 
Interesse sagen wir Professor Bäumler verbindlichsten Dank. 

18 * 
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Kleinere und kasuistische Mitteilungen. 

i. 

Aas der König], psychiatrischen Universitätsklinik der Universität 
Königsberg i. Pr. (Direktor: Prof. E. Meyer). 

Ein Fall von Insuffisance pluriglandulaire. 
Zagleich ein Beitrag zur Lehre von der Meningitis serosa. 

Von 

Privatdozent Dr. Kart Goldstein. 

(Mit 4 Abbildungen und Tafel X.) 

Krank eng eschichte. 

Mose» 6., 26 Jahre alt, Buchhändler. 

Famiüenanamnese: Mutter an Phthise gestorben, sonstige Familie ohne Be¬ 
fund. Geburt ohne Brfund, soweit bekannt. Von i eh er hatte Pat. einen 
abnormen, sehr hohen Kopf. Als Kind gesund. Keine Übelkeiten, kein 
Schwindel, kein Erbrechen. Einige Jahre vor Beginn der jetzigen Erkrankung er¬ 
hielt Pat einen Schlag gegen den Kopf, ohne irgendwelche Folgen davonzutragen. 

Vor 6 Jahren (mit 20 Jahren) hatte er nach der Angabe seines Arztes 
einen Typhus. Er fieberte 4 Wochen. Danach trat in ziemlich kurzer Zeit 
eine fast völlige Erblindung auf beiden Augen ein. Dabei Kopf¬ 
weh, Schwindel. Ob Erbrechen, kann Pat. sich nicht erinnern. Er war un¬ 
sicher beim Gehen und meint, dies hing nicht nur mit dem schlechten Sehen 
zusammen: denn es verging später, obgleich das Sehen ebenso schlecht war. 
Alles wnrde allmählich besser, nur das Sehen blieb dauernd sehr schlecht. 
Zeitweise sei es etwas besser gewesen, so daß er wenigstens Licht sehen und 
Maischen ungefähr erkennen konute. Zeitweise war es wieder schlechter. 

Seit 2 Jahren ist eine weitere Verschlechterung eingetreten: 
Er hat viel Kopfschmerzen, Schwindel, kein Erbre-hen. Diese Erschei¬ 
nungen traten auch meist nur zeitweise, mehr oder wenigerlange anhaltend, 
anf. Er bemerkte gleichzeitig mit dem Eintritt der anderen Beschwerden eine 
Anschwellung der unteren Stirnhälfte, oberhalb der Augen, die dann 
wieder zurückging Häufig Schmerzen im Rücken, in der Brust und im 
Kreuz, ln der Brust ein Gefühl des Zusammengedrücktseins und als wenn das 
Herz still stehe. Gleichzeitig Abnahme der Sehkraft. In den Zwischenzeiten 
bat er sich leidlich gesund gefühlt, so daß er trotz des schlechten 
Sehens noch in seinem Berufe etwas leisten konnte. 

Die Beschwerden haben in letzter Zeit noch zugenommen Er 
* hat jetzt mehr Kopfschmerzen, besonders in der linken Seite der Stirn, die ihm 
bei jeder Berührung sehr weh tne. Auch viel Druck in den Augen. Er gibt auf 
Befragen an, daß die Braunfärbung seines Körpers, die er aufweist, 
erst in den letzten Jahren auf getreten sei. daß in dieser Zeit auch der 
linke Hoden kleiner geworden sei und seine sexuelle Erregbarkeit nach¬ 
gelassen habe. Er habe stark an Gewicht abgenommen. Er schwitze leicht, der 
Schweiß sei kalt. Er friere schon bei geringem Aufdecken sehr stark. 
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Status am 8. Juni 1909: Der mittelgroße Mann wird von seinem Bruder 
geführt, weil er wegen des schlechten Sehens nicht allein gehen kann. 

Der Schädel ist hoch und schmal, die Stirn fliehend schräg nach hinten 
ansteigend. Der untereTeil der Stirn direkt über den Augen springt 
stark hervor, und zwar wird dieser Vorsprung einerseits durch eine weiche 
Verdickung der Haut, andererseits durch eine Verdickung des Knochens 
bedingt (cf. Röntgenbild, Taf. X, Fig 1 u. 2). Pat. gibt an, daß dieser Vor¬ 
sprung erst in den letzten Jahren entstanden sei. Die Schädelknochen sind völlig 
hart. Die Nase ist plump und etwas aufgestülpt. Die Augen liegen tief unter 

den Supraorbitalbögen. Die Lippen sind aufgeworfen, 
dick. Die Jochbögen treten hervor, ebenso die Angiili 
Fig 1. mandibulae, so daß der Unterkiefer vom wesentlich 

schmaler ist als hinten. Der Oberkiefer ragt über den 
kurzen Unterkiefer hervor, doch zeigt das Kinn seiner¬ 
seits einenknöchernen Vorsprung (cf. Röntgen¬ 
bild, Fig. 2). Die Eigentümlichkeiten der Gesiehtslinie 
treten besonders am Röntgenbilde hervor. Wir kommen 
später, darauf näher zu sprechen. Das schmale Ge¬ 
sicht ist stark dunkelbraun gefärbt. Es finden sich 
keine abnorme Hautverdickungen. Der Gaumen ist 
schmal, die Nasenhöhle verengt. 

Fig. 2 . 




i 


Die Zähne sind an Zahl leidlich erhalten. Die oberen stehen dicht neben¬ 
einander. Die unteren sind sehr klein, erscheinen wie abgeschnitten an ihren 
oberen Rändern. Zwischen ihnen finden sich Lücken, fast gleichmäßig 2—3 mm 
breit, die nach Angabe des Pat. früher nicht bestanden haben. Ebenso sollen die 
Zähne erst jetzt so klein geworden sein. Die Haupthaare sind dunkelschwarz, 
gut entwickelt. An einzelnen rundlichen etwa markstückgroßen Stellen stehen 
sie spärlicher und sind schneeweiß. 
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Der ganze Körper ist dunkel gefärbt, am wenigsten die Hand¬ 
flächen. Besonders ist der Leib sehr dunkel, unterhalb der Brust fallen einzelne 
fast schwarze Flecken auf (cf. Fig. 3). An der Wangenschleimhaut finden sich 
beiderseits unregelmäßige bräunliche Flecken, eine sehr dunkle Partie an einem 
Schieimhautvorsprung am Übergang des harten Gaumens in den Oberkiefer. 

Brüste ohne Befund. 

Genitalorgane: Penis gut Fig. 3. 

entwickelt. Beide Hoden 
sehr weich; der linke 
ist etwa nur halb so 
groß als der rechte. 

Behaarung reichlich. 

Der allgemeine 
Ernährungszustand 
ist ein sehr dürfti¬ 
ger; Pat. macht im ganzen 
einen recht dekripiden Ein¬ 
druck. Die Haut ist trocken, 
enthält wenig Unterhaut¬ 
fettgewebe. Nur an der 
Stirn ist die Haut derber 
und dicker. Pat. friert 
sehr leicht, zittert stark, 
obgleich es im Zimmer 
warm ist, wenn man ihn 
nur ein wenig aufdeckt. Er 
erwärmt sich durch Decken 
schwer. 


Lungen: Normale Gren¬ 
zen, Perkussionsschall und 
Atemgeräusch, im beson¬ 
deren Spitzen völlig intakt. 
Herz: Normale Grenzen; 
Töne auffallend leise, aber 
rein. Puls regelmäßig, gegen 
70 in der Minute, schwankt 
bei Lagewechsel um ca. 
10—15 Schläge Blutdruck: 
(Riva-Ttocci) 160. Hämoglo¬ 
bingehalt: 80°/ 0 (Sahli). 
Erythrocyten: 4 700000. 

Leukocyten: 9000. Die mi¬ 
kroskopische Untersuchung 
des Blutes zeigt normale 
Verhältnisse. 


Die Abdominalorgane lassen bei der Palpation und Perkussion nichts Ab¬ 
normes erkennen. Auffallend ist eine Druckschmerzhaftigkeit zu bei¬ 
den Seiten der Wirbelsäule, etwa in der Gegend der Nieren. Der 
mehrfach untersuchte Urin enthält kein Eiweiß und keinen Zucker. Es besteht 
auch keine alimentäre Glykusnrie nach 100 g Traubenzucker. 

Über der oberen Hälfte des Sternum ist eine deutliche Dämp¬ 
fung nach zu weisen. Das Sternum erscheint an dieser Partie etwas vor¬ 
gewölbt (?). Die Schilddrüse ist nicht zu fühlen; der Kehlkopf ist bei 
dem mageren Pat. gut abtastbar, ohne daß vorn oder seitlich etwas zu fühlen 
wäre, was man als Schilddrüse ansprechen könnte. Auffallend ist ein knochen¬ 
harter. unregelmäßig gestalteter, nicht verschieblicher Vorsprung am Ringknorpel, 
der der Lage nach vielleicht der Schilddrüse entsprechen könnte. 

Die Dornfortsätze der Wirbelsäule sind nicht schmerzhaft, dagegen besteht 
eine ausgesprochene Druckschmerzhaftigkeit einiger Interkostalnerven besonders 
in der Nähe der Wirbelsäule, ebenso der Isehiadikuspunkte am linken Beine. 
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Es besteht fast völlige Anosmie. Die Augen befinden sich in Unruhe: 
aüch ohne Intention von Bewegungen ist ein horizontaler und rotatorischer 
Nystagmus zu beobachten, der bei Bewegungen zunimmt Das linke Auge steht 
in Rahe nach innen von der Mittellinie, das rechte in der Mittellinie. Alle Be¬ 
wegungen erfolgen langsam mit großer Anstrengung, nicht sehr ausgiebig. Am 
schlechtesten ist die Auswärtsbewegung am linken Auge. Facialis ohne Befund, 
Acusticus ohne Befund. 

Trigeminus: Die Austrittsstellen sind links sehr schmerzhaft auf Druck, be¬ 
sonders der oberste. Schon leise Berührungen der Haut erzeugen hier heftige 
Schmerzen, die auch spontan auftreten. Keine sonstigen Sensibilitätsstörungen. 

Pupillen: Eng, entrundet; licht- und konvergenzstarr. Beiderseits liegt 
nach dem Bericht der Kgl. Univerwtitsaugenklinik hier neuritisehe Atro¬ 
phie der Optici vor. Visa»: Rechts Fingerzählen, dicht vordem Ange, links 
Handbewegungen. 

Zunge: Gerade, ohne Befund. 

Partellarreflexe lebhaft, rechts mehr als links. Keine Cloni. Achillesreflexe 
ebenso. Fußsohlenreflexe ohne Befund. Keine qualitativen Anomalien. Abdominal- 
und Cremasterreflex lebhaft. Reflexe der oberen Extremtäten ohne Befund. 

Motilität ohne besondere Störung. Beim Stehen mit geschlossenen Augen 
etwas Unsicherheit. Keine eigentliche Ataxie. 

Sensibilität: Abgesehen von einer Hyperalgesie auf der ganzen linken Seite 
ohne Befund. 

Pat. wird am 29. Juni einige Tage zur näheren Beobachtung in die Klinik 
aufgenoramen. Pat. macht einen noch elenderen Eindruck, als vor 14 Tagen. 
Er geht stark gebückt, klagt über starke Schmerzen im Kreuz, 
so daß er sich nicht aufrichten könne. Er fühle sich sehr elend. Der Appetit 
sei schlecht, er habe viel Durst. Psychisch ist der Pat. sehr leicht erregbar, 
außerordentlich empfindlich, zu Zornesausbrüchen geneigt, wenn man ihm nicht 
alles na-hgibt. Er ist leicht müde, schläft viel. Seine intellektuellen Fähig¬ 
keiten zeigen keinen nachweisbaren Defekt. 

Der körperliche Befund war dauernd der gleiche. Die vorgenommene 
Lumbalpunktion ergab: klaren bei mittlerem Druck abfließenden Liquor, der 
keine geformten Bestandteile enthält. Die Eiweißmenge ist sehr gering. So¬ 
wohl bei der Magnesiumsulfatprobe, wie bei der sog. Nonne’schen Probe kein 
Niederschlag. Die bakteriologische Untersuchung ergab: keine Typhus, keine 
Colibaziilen. Dagegen sowohl Gram - positive wie Gram - negative Diplokokken 
in der Kultur (Hygienisches Institut der Universität). 

Genaue Temperaturmessungen ergaben: Aftertemperatur zwischen 36,4 und 
37,3 schwankend, meist unter 37,0. Puls schwankt zwischen 50 und 75, gewöhn¬ 
lich ist er unter 60. 

Die Urinmenge beträgt etwa 2200 ccm pro die. Der Urin enthält kein 
Eiweiß, keinen Zucker, auch nicht nach Eingabe ton 100 g Traubenzucker. 

Pat. ißt sehr wenig, trinkt aber sehr viel. Er habe viel Durst. 

Tuberkulinreaktion ergibt nach Eingabe von 0,001 und 0,004 g altem 
Tuberc. Kochii. keine Zunahme der Temperatur. 

Pat. wurde unverändert entlassen, weil er nicht länger bleiben wollte. 

Zusammenfassung: Jetzt 26jähriger Mann. Von Ge¬ 
burt an Turmschädel, ohne sonstige Beschwerden. Mit 
20 Jahren Typhus. Darauf hochgradige Sehstörung, 
Kopfweh, Schwindel, unsicherer Gang. Besserung bis 
auf die Sehstörung. Mit 24 Jahren Verschlechterung: 
Kopfschmerzen, Schwindel, anfallsweise Schmerzen im 
Rücken, Brust und Kreuz. Braunfärbung des Körpers, 
Verkleinerung der Hoden, Abnahme der sexuellen Libido. 
In letzter Zeit Verschlimmerung der subjektiven Be¬ 
schwerden. 

Objektiv: Allgemeiner Marasmus. Turmsch&del. 

Knochen Wucherung am Gesichtsschädel. Braun färhung 
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d«s Körpere. Hypoplasie der Schilddrüse. Defekte an 
den Zihnen. Löcken biI düng z wi8chen den Zähnen. Atro* 
phie dee linken Hodens. Beiderseits neuritiscbe Atrophie 
der Sehnerven. Papillenstarre. Anosmie. Gesteigerte 
Sebnenreflexe. Schmerzhaftigkeit der linken Inter* 
kostalnerven and der Ischiadicaspankte. Polydipsie, 
Poliarie mäßigen Grades. Langsamer Pnls, gesteigerter 
Blutdruck. Lumbalflössi gkeit enthält keine Lyrapho- 
cyten, keinen abnormen Eiweißgehalt, bakteriologisch: 
Diplokokken. 

Um eine bessere Übersicht Ober die Falle der Störungen za ge* 
wrnnen, die unser Patient bietet, wollen wir znniehat die speziell neuro¬ 
logischen von den übrigen getrennt besprechen. 

Die neurologischen Störungen bestehen im wesentlichen in 
einer nenritischen Atrophie der Optici mit hochgradiger 
Sebstörong und in Zeichen allgemeinen Hirndruckes (Kopf- 
schmerzen, Schwindel). Dazu kommen gesteigerte Sebnenreflexe, 
Anosmie, Hyperalgesie der linken Körperhälfte. 

Die Symptome von seiten des Nervensystemes weisen auf eine raum- 
beengende Affektion im Schädelinnern hin, die seit 6 Jahren 
besteht und sich im Anschluß an einen Typbus entwickelt hat. Schon 
dieses lange Bestehen macht es unwahrscheinlich, daß es sich um einen 
Tumor cerebri handelt. Dagegen spricht weiter das Fehlen ausgesprochener 
Herdsymptome, der wechselnde Verlauf der Erkrankung mit zeitweisen 
recht guten Remissionen. Alles deutet vielmehr darauf hin, daß wir es 
nicht mit einem Tumor, sondern mit einem chronischen Hydro - 
oepha 1 us, einer Meningitis serosa zu tun haben. Eine luetische 
oder alkoholistiscbe AflVktion kommen nach der Anamnese nicht in Frage, 
ebensowenig bei der negativen Tuberkulinreaktion eine tuberkulöse. Für 
eine Meningitis serosa spricht noch ganz besonders die angeborene Scbädel- 
deformität, der hochgradige Turmschädel und der Anschluß der Er¬ 
krankung an einen Typhus; denn es ist zum mindesten sehr wahrschein¬ 
lich, daß die Erkrankung mit der dem Tnrmschädel zugrundeliegenden 
8törung in Zusammenhang steht — wissen wir doch, daß Individuen mit 
Tnrmschädel sehr häufig später an Opticusaffektionen erkranken, so daß 
Turmköpfe ohne Angenstörungen, wie die von E n s 1 i n beschriebenen, zu 
den seltenen Ausnahmen gehören. Nun erscheint aber auch nach den 
Untersuchungen von Meitzer 1 ) die Annahme berechtigt, daß der Turm¬ 
schädel seine Entstehung einer fötalen Meningitis serosa verdankt und 
daß auch die späteren Opticuserkrankungen durch einen erneuten Schub 
des Hydrocephalns zustande kommen. Ähnlich dürfen wir wohl auch 
unseren Fall auffassen, der sich vor den gewöhnlichen nur dadurch aus¬ 
zeichnet, daß die Exacerbation des Hydrocephalus nicht in den ersten 
Lebensjahren, sondern weit später aufgetret^n ist. Als auslösendes Moment 
für den erneuten Schub haben wir den Typhus zu betrachten — es ist 
nichts Ungewöhnliches, daß sich ein solcher an Infektionskrankheiten an- 

1) Meitzer, Zur Pathogenese der Opticusatrophie und des sogen. Turm- 
schädels. Neur. Zentralbl. 1908 Nr. 12. 
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schließt. Dieser Zusammenhang der jetzigen Erkrankung mit der fötalen 
Affektion and der Anschluß an die Infektionskrankheit berechtigen neben 
den vorher erwähnten Momenten ganz besonders dazu, wohl mit 
Sicherheit einen chronischen Hydroce phalus bei unserem 
Patienten zu diagnostizieren. Man könnte höchstens noch daran 
denken, ob es sich nicht vor 6 Jahren um eine typhöse meningitische 
Affektion gehandelt hat. Das ist jetzt wohl kaum mehr zu entscheiden. 
Typhusbazillen sind jetzt im Liquor nicht mehr nachzuweisen (was natür¬ 
lich auch nicht gegen eine frühere typhöse Erkrankung spricht). Auch 
bei den meningitischen Erscheinungen nach Typhus scheint meist nur eine 
seröse Meningitis vorzuliegen (vgl. Eichhorst, spezielle Pathologie 
Bd. IV S. 64H). Auffallend ist bei unserem Patienten der Befund von 
Diplokokken im Liquor, den ich registriere, ohne allerdings ihn irgend¬ 
wie erklären zu können. 

Gegen eiuen Tumor sprach schließlich auch das Fehlen eines dem¬ 
entsprechenden Befundes am Böntgenbilde (cf. Taf. X), auf das wir noch mit 
wenigen Worten eingehen. Es lassen sich die eigenartigen Veränderungen 
des Turmschädels deutlich erkennen. Die vordere Schädelgrube ist stark 

verkürzt, das Stirn¬ 
bein steigt steil an. 
Auffällig ist, daß 
nichts von der Stirn¬ 
höhle zu sehen ist; 
an ihrer Stelle findet 
sich eine kompakte 
Knochenmasse, die 
noch beträchtlich 
nach vorn über 
die Stiroliuie vor¬ 
springt, ein Befund, 
der erst in den 
letzten Jabren her¬ 
vorgetreten sein soll 
und uns später noch 
beschäftigen wird. 
Die mittlere Schädel¬ 
grube ist mächtig ausgeweitet, die hintere fallt vom Felsenbein steil ab 
und hat eine ungewöhnliche Tiefe. Die feinere Konfiguration ist, trotzdem 
das Bild an sich recht gut ist, nur Behr unvollkommen zu erkennen: man 
hat den Eindruck, als wenn die Konturen durch Resorption der feineren 
Knochen an Schärfe verloren hätten. Besonders gilt dies von der Sella 
turcica; sie ist überhaupt nicht mit absoluter Sicherheit zu identifizieren, 
wenn ich auch geneigt biD eine zarte Kontur als Sella aufzufassen, wie 
ich es an der Umrißzeichnnng bemerkt habe (vgl. Fig. 4). Danach ist 
die Sellahöhle sehr flach, der Eingang weit, Knopf und Lehne wenig 
ausgebildet. Diese Konfiguration könnte man sich durch die resorbierende 
Wirkung des chronischen Hydrocephalus zustandegekommen denken, der 
auch die Veranlassung der Ausweitung der mittleren Schädelgrube ist. 

Betrachten wir jetzt die weiteren Störungen, die der Patient auf- 


Fig. 4. 
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weist, so fallt wohl am stärksten die abnorme Färbung ins Auge. 
Die bräunliche Farbe des ganzen Körpers, die tief dunklen, fast schwarzen 
Flecke an der Brust, die Schleimhautflecke, das geringe Befallensein der 
Handflächen, entsprechen völlig dem Befunde bei der A d d i - 
sons’chen Erkrankung. Besonders die tief dunkeln Flecke sind 
geradezu typisch dafür. In das Bild des Addison passen von den übrigen 
Symptomen die zunehmende Schwäche und der Kräfteverfall, die Schmerzen 
in der Lumbalgegend, die häufig so heftig waren, daß der Mann sich 
kaum anders als in vornübergebeugter Stellung fortbewegen konnte, ähn¬ 
lich wie es Eichhorst (1. c. IV, S. 56) von einem Addisonkranken schil¬ 
dert. Auch die Druckschmerzen in der Nierengegend lassen sich viel¬ 
leicht in diesem 8inne verwerten, wenn auch die Beurteilung lokaler 
Schmerzen bei dem im allgemeinen so empfindlichen Menschen große 
Vorsicht erheischt. Für andere Störungen wie den gesteigerten Durst, 
die Appetitlosigkeit, die mäßigen Polyurie, die auch bei Addison be¬ 
schrieben worden sind, ist nicht sicher, wieweit sie etwa mit den anderen 
Erkrankungen des Patienten Zusammenhängen. Jedenfalls dürfen wir 
wohl mit Sicherheit bei unseren Patienten das Vorliegen 
der Addison’schen Erkrankung und als deren Grundlage nach 
der gewohnten Anschauung eine Affektion der Nebennieren annehmen. 
Was die Art dieser Affektion betrifft, so handelt es sich nicht wie in 
der größten Zahl der Fälle um eine tuberkulöse Erkrankung, dagegen 
spricht wohl mit ziemlicher Sicherheit der negative Ausfall der Tuber¬ 
kulinreaktion. Wahrscheinlich liegt eine einfaohe Atrophie vor. 
Wir kommen später darauf noch zu sprechen. 

Zu der Affektion der Nebennieren kommt bei unserem Patienten 
eine Atrophie der Hoden mit Nachlassen der sexuellen Erregbarkeit 
und gewisse Zeichen, die für eine Funktionsstörung der 
Hypophyse sprechen. Die plumpe Gestalt der Nase, die wulstigen 
Lippen, die verdickte Haut an der Stirn, die knöcherne Dickenzunahme 
der unteren Stirnpartie und eine ähnliche knöcherne Vergrößerung des 
Kinnes lassen sich wenigstens, wenn sie auch nicht sehr ausgesprochen 
sind, mit einer gewissen Vorsicht in diesem Sinne verwerten. Vielleicht 
ist auch die Abmagerung nicht nur durch die Nebennierenerkrankung, 
sondern auch durch eine Hypopbysenaffektiou, bei der sie häufig vor¬ 
kommt, bedingt. Im ganzen würden alle diese Störungen mehr in das 
Bild der Hypophysenbyperfunktion als der Hypofunktion passen, durch 
welche sich auch die Steigerung des Blutdruckes und die mäßige Poly¬ 
urie erklären dürfte. Als abhängig von einer Hypophysenerkrankung 
könnte man weiter auch die Hodenatrophie auffassen. Es it-t ja bekannt, 
daß Hypopbysenerkrankungen verschiedenster Art sehr häufig von Genital¬ 
atrophie begleitet sind. Ich habe selbst Gelegenheit gehabt, erst kürz¬ 
lich mehrere diesbezügliche Beobachtungen mitzuteilen. 1 ) 

Ob auch die Affektion der Zähne (vgl. Fig. 3), die Defekt- und 
Lückenbildungen, auf deren Vorkommen bei Akromegalie Graves auf- 


1) Goldstein, Zur Lehre von der Meningitis serosa. Archiv! Psychiatrie 
1909. cf. auch Sitznngsber. des Vereins f. Wissenschaft!. Heilkunde. Königsberg. 
17. Mai 1909. Deutsche med. Wochenschr. 1909. 35. Jahrg. p. 1946. 
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merksam gemacht hat, als ahromegalische Symptome anfznfassen sind, 
eneheint zweifefhaft; es handelt sieh hier weniger am ein einfaches Aus¬ 
einanderrücken wie bei der Akromegalie, als vielmehr am gleichmäßige 
Schrumpfungen, die den Eindruck trophischer Störungen erwecken and 
vielleicht mit einem weiteren Befand bei dem Patienten, dem anscheinen¬ 
den Fehlen der Schilddrüse in Beziehung zu bringen sein dürften. 
Zahnaasfall gehört za den nicht ungewöhnlichen Symptomen des Myx¬ 
ödems. Es ist auffallend, daß sich trotz der sicherlich hochgradigen 
Hypoplasie der Schilddrüse bei unserem Patienten (es ist nichts von ihr 
zu fühlen, obgleich sieb der ganze Kehlkopf gut abtasten läßt) keine 
deutlichen Zeichen eines Ansfalles ihrer Funktion finden, wenn wir nicht 
die zeitweisen Schwellungen an der Stirn, über die Patient 
berichtet, als myzödematöse Symptome anffassen wollen. Möglicherweise 
steht auch das abnorme Kältegefühl nnd die Pulsverlangssmung (sofern 
sie niebt mit dem allerdings am Angenhintergrund nicht mehr nachweis¬ 
baren Hirndrnck in Beziehung steht), die häufig beim Myxödem Vor¬ 
kommen, in Abhängigkeit von der Affektion der Thyreoidea. Bei der 
Vielfältigkeit der erkrankten Organe, dereu Erkrankungen zum Teil, so 
weit wir wissen, ähnliche Störungen hervorrufen, ist es sehr schwierig, 
die Zugehörigkeit eine9 einzelnen Symptomes zu der Erkrankung des 
einen oder des anderen Organes zu bestimmen. 

Fassen wir zusammen, so haben wir objektiv nach¬ 
weisbar Hypoplasie resp. Atrophie der Schilddrüse, der 
Hoden and Zeichen eines atrophischen Prozesses der 
Nebennieren und eines hypertrophischen (?) der Hypo¬ 
physe. 

Es fragt sich nun, in welcher Weise können wir uns diese eigen¬ 
artige Kombination von Erkrankungen mehrerer sog. Drüsen mit innerer 
Sekretion erklären und welche Beziehungen bestehen zwischen diesem 
Symptomenkoroplex und der cerebralen Affektion, der Meningitis serosa? 

Wir besitzen eine große Beihe von Untersuchungen besonders neueren 
Datums, Bowohl experimenteller Natur wie Beobachtungen am Kranken¬ 
bette, die eine gegenseitige Beziehung zwischen diesen Drüsen nabelegen. 
Wir wissen, daß die Drüsen in ihrer Funktion sich gegenseitig in ver¬ 
schiedener Weise beeinflussen and daß krankhafte Veränderungen einer 
auch in den anderen mehr oder weniger deutliche Veränderungen her- 
vorrufen. 

DeliIle hat in einer umfangreichen Arbeit (L’Hypophyse. Paris, 
Steinbeil 1909) das ganze vorliegende experimentelle und klinische Ma¬ 
terial dieser Frage zusammengestellt. Durch seine übersichtliche und 
kritische Darstellung gewinnt man einen Einblick in die große Kompli¬ 
ziertheit des Gegenstandes. Noch viele Grundfragen lassen sich nicht 
sicher entscheiden. Es besteht keine genügende Klarheit darüber, in 
welcher Weise die Drüsen aufeinander wirken, ob sich ihre Funktionen 
unterstützen oder hemmen. Man weiß nur, daß sich die einzelnen Drüsen 
in ihrem Einfluß auf die übrigen verschieden verhalten nnd daß bei Er¬ 
krankung einer die übrigen fast stets hypertrophische oder atrophische 
Prozesse aufweisen, und zwar bestimmte gewöhnlich hypertrophische, 
andere wieder atrophische. Am sichersten dürfte die Hypertrophie der 
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Hypophyse bei Abtragung der Hoden oder der Schilddrüse festst eben, 
eine Beobachtung, die in der Pathologie darin ihren Ausdruck findet, 
daß Myxödem, also ein atrophischer Prozeß der Schilddrüse, nicht selten 
▼on einer Hypertrophie der Hypopbysis begleitet ist, wie umgekehrt beim 
Basedow gelegentlich eine Verkleinerung der Hypophyse zur Beobachtnag 
kam (Benda). Der Einfluß der Hypophyse auf die Genitalorgane und 
die Schilddrüse zeigt sich am deutlichsten wohl bei den hypertrophischen 
Prozessen des Hirnanhauges. So ist nach D e 1 i 11 e die Akromegalie, 
die er wohl io Übereinstimmung mit der jetzt am meisten vertretenen 
Anschauung als Ausfluß einer Hyperünnktion der Hypophyse auffaßt, ein 
«syndrome polyglandulaire“, das neben der Hypophysenaffektion, „de 
l'bypotbyroidie on de l’bypertbyroidie, de l’ineuffisanee genitale, de l’byper- 
bpinephrie ou plus rare ment de rhypoäpinöphrie, la «tviviseeoce du tby- 
mns . . auf weist. 

Die Beziehungen der Addiaoa’sehea Erkrankung zu den übrigen 
Drüsen sind noch am wenigsten geklärt. Delille beschreibt in zwei 
Fällen von Addison (S. 223) Sklerose oder tuberkulöse Erkrankung der 
Nebennieren, Hypertrophie der Hypophyse, Sklerose der Schilddrüse. 
Pansini et Benetati (citiert nach Delille) haben bei Addison Hyper¬ 
trophie der Thyreoidea und der Pituitnria konstatiert. Andererseits 
sollen sich gewöhnlich die hypertrophischen Prozesse der Hypophyse 
mit „Hypo6pin£phrie u , nur in seiteoen Fällen mit „Hyper6pin6pbrie tf 
kombinieren (Delille 8. 263). 

Ans diesen wenigen Angaben, mit denen ich mich begnügen möchte, 
ersteht man, wie kompliziert im konkreten Falle die Verhältnisse liegen 
können. 

Wenn ich «ran die in der Literatur niedergelegten Beobachtungen 
vergleiche, so ergibt sieb, daß es sich tatsächlich, wie Delille schreibt, 
fast immer um eine Erkrankung einer Anzahl von Drüsen handelt — 
„les maladies d’origine glandulaire interne .... prösentent constamment 
on preaque constamment des ti oubles de fonetionnement polyglandulaire“ 
— (S. 236); nur in den seltensten Falles aber läßt sieb eine Verände¬ 
rung der Funktion oder des Baues sämtlicher 4 Drüsen, die in unserem 
Falle betroffen sind, naabweisen. Während gewöhnlich Hypophyse, Schild¬ 
drüse und Ovarien nn dem Prozeß beteiligt sind, sind es die Neben¬ 
nieren nur höchst selten. Eigentlich habe ich nur 2 Fälle in der Lite¬ 
ratur auffinden können, bei denen auch die Nebennieren sicher affizieit 
waren. Der eine betrifft die Beobachtang von Clande et Gougerot, 1 2 ) 
auf Grund deren diese Autoren das Krankheitsbild der Insuffisance pluri- 
glandulaire aufgestellt haben. Dm* Patient wies klinisch Störungen von 
Hypofunktion der Schilddrüse, der GenitaUen und Nebennieren auf, bei 
der Sektion Atrophie dieser Organe nnd außerdem atrophische Ver¬ 
änderungen an der Hypophyse und der Milz. Einen weiteren hierher 
gehörigen Fall haben Sainton et Rathöry 4 ) mitgeteilt, der, wie ioh 


1) Claude et Gougerot, Compt. reud. soc. biol. 63, 1807 p. 785. — cf. 
auch Journ. de PhyB. et de Path. gen. 1908 p. 468 u. 505 und Revue de roede- 
eme 1908 p.861 a. 950. 

2) Sainton et Rathery, Soc. med. de Höpitanx seance du 8 Mai 1906. 
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dem Referate Deülle’s entnehme, klinisch als Myxödem imponierte und 
bei dem sich Atrophie der Thyreoidea, der Nebennieren und der Geni¬ 
talien, ein cystikcher Tumor der Hypophyse, wahrscheinlich epithelio- 
matöser Natur, und Persictenz der Thymus fand. Claude et Gongerot 
haben einige ähnliche Fälle aus der Literatur angeführt, die aber, soweit 
ich sie in der Literatur finden konnte (Fälle Rumpel, Gandy), wegen 
des Freiseins der Nebennieren doch erheblich abweichen. Ebenso ist es 
zweifelhaft, oh man die Fälle, die Borchardt heranzieht, die von 
Ponfiok und Nazari ohne weiteres mit den meinigen vergleichen 
kann. In dem Falle Ponficks waren zwar die Nebennieren, die Hypo¬ 
physe und Schilddrüse atrophisch, es ist aber nichts über die Genitalien 
verzeichnet, woraus man wohl schließen kann, daß an ibnen Bich nichts 
Pathologisches gefunden hat. In der Beobachtung Nazari’s fehlt die 
Affektion der Nebennieren. Vielleicht dürfte noch der 1. Fall Delille’s 
(8. 266) in Frage kommen. Die Kranke bot Zeichen von Genita'in- 
suffiziens, von Insuffizienz der Thyreoidea, von Hyperaktivität der Hypo¬ 
physe und schließlich auch von Hyperaktivität der Nebennieren, wenn 
man mit Delille eine solche schon aus der Steigerung des Blutdruckes, 
die die Kranke aufwies, annebmen will. 

Unser Fall erweist sich danach wegen der ausgesprochenen 
Mitbeteiligung der Nebennieren als ein außerordentlich 
seltener. Ähnelt er dadurch am meisten den von Claude et Gou¬ 
gerot und von Sainton et Rathöry beschriebenen, so weicht er 
doch von dem der ersteren Autoren in gewisser bemerkenswerter Weise 
dadurch ab, daß es sich nicht wie dort um einen atrophischen Prozeß 
in der Hypophyse handelt, sondern anscheinend um einen hypertrophischen, 
ähnlich wie in dem Falle Delille’s. Diese Zeichen von „Hyperhypo¬ 
physe“ unseres Patienten bieten bei der Erklärung des Gesamtbefundes, 
wie wir bald sehen werden, große Schwierigkeiten. 

Welcher Prozeß liegt nun aber der Erkrankuug der Drüsen zugrunde 
und wie sollen wir die schon vorher aufgeworfene Frage nach dem Zu - 
sammenhange der Drüsenaffektionen mit der cerebralen 
Erkrankung, der Meningitis, beantworten? Zunächst könnte man an¬ 
nehmen, daß es sich um ein zufälliges Nebeneinander handelt, 
was allerdings wegen der großen Seltenheit beider Affek¬ 
tionen sehr unwahrscheinlich ist. Weiter steht noch mit Sicher¬ 
heit fest, daß die cerebrale Erkrankung zeitlich vorausgegangen ist, also 
nicht die Folge der Drüsenerkrankung sein kann. Es bleibt also nur 
die Möglichkeit, letztere durch erstere zu erklären. 

Am leichtesten ließe sich ein Zusammenhang zwischen der Menin¬ 
gitis serosa und der Hypophysenerkrankung finden. Ich habe an der er¬ 
wähnten Stelle mehrere Fälle beschrieben, in denen ich die Hypophysen¬ 
symptome auf eine durch eine Meningitis serosa hervorgerufene Erkran¬ 
kung resp. Kompression der Hypophyse zurückführen zu können geglaubt 
habe. Ähnliche Verhältnisse könnte man sich auch hier denken. Nur 
ist es auffallend, daß es sich bei unserem Patienten fast ausschließlich 


1) Borchardt, Funktion und funktionelle Erkrankungen der Hypophyse. 
Ergeh, d. inner. Med. und Kinderheilk. III. Bd. 1908. 
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um Störungen handelt, die man als eine Folge der Hyperfunktion der 
Hypophyse zu betrachten pflegt, und es dürfte schwer zu verstehen sein, 
wie eine Meningitis serosa zu einem hypertrophischen Prozesse der Hypo« 
pbyse führen sollte. Ein Tumor ist jedenfalls auszuschließen. Be¬ 
merkenswert ist, daß auch bei meinen früheren Fällen neben Zeichen von 
„Hypohypophosie“ sich, wenn auch in geringerem Maße, solche von 
„Hyperhypophusie“ zeigten. Man kann vielleicht annehmen, daß es sich 
um eine Kombination atrophischer und hypertrophischer Prozesse handelt. 
Möglicherweise hat sich an eine vorhergehende Druckatrophie eine se¬ 
kundäre Hypertrophie angeschlossen, vielleicht als kompensatorische Er¬ 
scheinung für die Atrophie der Testikeln, der Schilddrüse und der Neben¬ 
nieren, die ihrerseits mit der primären Atrophie der Hypophyse in Zu¬ 
sammenhang zu bringen wären. Ich bin mir bewußt, daß diese Er¬ 
klärung mancherlei Gezwungenes hat. Es schien mir aber keine andere 
möglich, wenn' man nicht den Zusammenhang der Drüsenerkrankung mit 
der Meningitis serosa und der Abhängigkeit der Drüsenerkrankungen 
voneinander ganz aufgeben will. Claude et Gougerot vertreten die 
Anschauung, daß die Drüsenerkrankungen nicht voneinander abhängig 
sind, Bondern daß sie alle ihre Entstehung nur der gleichen Ursache 
verdanken. „Le möme agent pathogöne sans doute en raison d'une prö- 
disposition höröditaire ou acquise du systöme des glandes vasculaires in¬ 
ternes, löserait plusieurs glandes simultanement ou successivement.“ Ob 
wir diese Anschauung akzeptieren oder nicht, so können wir jedenfalls 
sagen, daß der ganzen Erkrankung eine abnorme kongenitale An¬ 
lage zugrunde liegt, die wir auch zur Entwicklung des Turmschädels 
neben der fötalen Meningitis serosa heranziehen müssen und die anderer¬ 
seits an dem System der Drüsen mit innerer Sekretion in einer abnormen 
Neigung zu atrophischen Prozessen etwa auf dem Boden einer abnorm 
geringen 'Widerstandsfähigkeit gegenüber Schädlichkeiten zum Ausdruck 
kommt. Es ist in diesem Sinne vielleicht beachtenswert, daß sich die 
Drüsenerkrankung im Anschluß an einen Typhus entwickelt hat. Typhus 
und andere Infektionserkrankungen spielen auch in der Ätiologie des 
Addison und der Erkrankung der anderen Drüsen mit innerer Sekretion 
eine gewisse Rolle. Delille berichtet über Hypophysenverändernngen 
beim Typhus. Bei Claude et Gougerot war die allgemeine Tuber¬ 
kulose sicher auch sehr bedeutungsvoll für die Entwicklung der Insnffl- 
sance. Eine weitere Schädlichkeit würde die Meningitis serosa darstellen. 
Für eine abnorme Anlage im Sy-tem der Drüsen mit innerer 8ekretion 
spricht bei unserem Patienten auch die allerdings nicht mit völliger Sicher¬ 
heit nacbzuweisende Persistenz der Thymus. Sie fand sich auch in ähn¬ 
lichen Fällen, so z. B. in dem von Sainton et Rathöry und in der 
Beobachtung N a z a r i s. 

Es ist kein Zweifel, daß der überaus komplizierte Fall keineswegs 
eine hinreichende Erklärung gefunden hat. Das scheint mir auch nach 
dem heutigem Stande unserer Kenntnisse ohne Sektionsbefund nicht 
möglich. Immerhin dürfte die Beobachtung sowohl zu der interessanten 
Frage der Erkrankung der Drüsen ohne Ausführungsgang wie der der 
Meningitis serosa einen wertvollen Beitrag liefern. 

Die Eigentümlichkeiten des Gesichtes und des Schädels des Patienten 
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verdienen noch eine kurze besondere Besprechung. Die braune Ver¬ 
färbung des Gesichtes (cf. Fig. 1 u. 2), die wulstigen Lippen, die breite, 
etwas aufgestülpte Nase, das zurückliegende Kinn, der vorspringende 
Oberkiefer, die (wenn wir von dem Vorsprung oberhalb der Augen ab- 
sehen) fliehende Stirn — alles das erweckt den Eindruck eines Neger¬ 
gesichtes. Betrachten wir den Kopf im Röntgenbilde (cf. Tafel X 
Fig. 1 u. 2), so tritt diese Ähnlichkeit noch stärker hervor. Gleich¬ 
seitig macht sich aber eine Abweichung vom Negertypus bemerkbar, (die 
erst das Röntgenbild zu voller Deutlichkeit bringt, wenn sie auch sonst 
schon auffällt) — der starke Knochenvorsprung oberhalb der 
Orbitae, der seinerseits an die mächtigen Arcus supraorbitales der anthro¬ 
poiden Affen und der diluvialen Ahnen des Menschen erinnert, deren Schädel- 
kapseln uns z. B. in den Typen des Neanderthalschädels oder das 
Schädels des Pithecanthropus erectus (Dubois) erhalten sind. Das 
Zurückliegen des Oberkopfes und das Vorspringen des Gesichtsschädels 
gibt dem Gesicht den charakteristischen Ansdruck, der so stark an den 
der Anthropoiden gemahnt. Ihm entspricht ein recht spitzer Geeiohts- 
linienwinkel (von ca. 65—70°) im Sinne Oamper's, der noch spitzer ist 
als der von Camper für den Neger angegebene Winkel und auch dem 
Winkel bei den Anthropoiden näher liegt. Wesentlich verschieden sowohl 
von den anthropoiden Affen wie den erwähnten Schädeln ist der 8cbädel 
unseres Patienten durch die mächtige Ausdehnung in die Höhe — gegen¬ 
über dem mehr kuchenförmigen Dache jener Schädel. Diese abnorme 
Erhöhung, die aber nicht wie gewöhnlich beim Turraschädel zu einer 
zehr «teilen Stirn, sondern mehr zu einer fliehenden Stirn geführt hat, 
erweist sich ja ohne weiteres als pathologisch bedingt; nach der Angabe 
des Mannes liegt auch der Verdickung oberhalb der Augen eine erat 
kürzlich einsetzende Schädigung zugrunde, und dasselbe gilt wobl auch 
für den vorspringenden Oberkiefer. Dadurch verlangt die Eigentümlich¬ 
keit des Schädels natürlich eine ganz andere Beurteilung wie z. B. die 
diluvialen Schädel. Es ist wohl wahrscheinlich, daß wir es nicht mit 
atavistischen Rückschlagserscheinungen, an die man ja denken könnte, 
sondern mehr mit einer zufälligen äußeren Ähnlichkeit zu tun haben. 
Immerhin schien es mir wert auf diese morphologische Ähnlichkeit der 
pathologisch bedingten Schädelform mit den Sohädeln niederer Menschen¬ 
rassen und der anthropoiden Affen hinzuweisan. 

Meinem sehr verehrten Chef, Herrn Professor E. Meyer, danke iah 
auch an dieser Stelle herzlich für die Erlaubnis der Publikation das 
Falles. 

Königsberg, August 1909. 
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Ans der med. Klinik der Akademie ira Düsseldorf 
(Direktor: Prof. Dr. A. Hoffmann). 

Zur Differentialdiagnose zwischen Longentumor 

und Tuberkulose. 

Von 

Dr. H. Grau, 

Aaeieteatea der Klinik. 

(Mit Talei XI, XII.) 

Im Vergleich mir Häufigkeit der Tuberkulose der Longe treten die 
Neubildungen dieses Organs, seien sie primär oder sekundär, selbstver¬ 
ständlich ganz in den Hintergrund. Aber absolut genommen, ist das 
Vorkommen der Lungeutamoren durchaus nicht ein so seltenes. Eine Zu* 
sammenstellqng z. B. über die Häufigkeit der primären Lungentumoren 
gibt Fränkel (1) in seinem bekannten Lehrbuch. Für die klinische 
Diagnostik aber treten auf eine Linie mit den primären Geschwülsten 
die metaatatisehen. Oft haben wir ja keine Möglichkeit, den primären 
Tumor zu diagnostizieren oder sicher zu diagnostizieren, da er okkult 
▼erläuft oder in seiner Größe gegen die der sekundären Tumoren gans 
zarüektritt. Endlich kommen hier noch die Geschwülste in Betracht, die 
tod den modäastinalen Gebilden ausgeben oder in sie metastasieren und 
von da ans in die Lunge hineinwachseu. 

Die ASektionen, die gegen Lungentumoren (in diesem weiteren 
Sinne) differentisldiaguostiseh in Frage kommen, sind Aneurysma, Lues, 
Echinokokkus, Absceß, Gangrän, chronische indurative Prozesse und 
endlich Lungentuberkulose, BronchialdrüsentuberknloBe und Pleuritis. 
Das Aneurysma kann nur gegen eigentliche Mediastinaltumoren in Frage 
kommen. Absceß und Gangrän werden meist leicht gegen Tumor aus* 
zuschließen sein, Lues und Echinokokkus sind Fälle von großer Selten* 
heit, die allerdings in der Differentialdiagnose erhebliche Schwierigkeiten 
machen können. Im wesentlichen geben die Lungentumoren zu. Ver¬ 
wechslung mit Tuberkulose und deren Komplikationen An* 
laß. Das ist schon von Hampeln (2> und anderen betont worden. In 
Betracht kämen vor allem Tuberkulosen in der seltenen chronisch 
indarierenden Form (vgl. A. Fränkel (3;), auf der anderen Seite die 
Krebsformen, bei denen es sich um einen großen Herd (Cancer en masse, 
Jaccond (4)), nicht um die disseminierte Form bandelt, wie sie nach 
Ebstein besonders häufig sekundär Dach visceralen Carcinomen vor¬ 
kommt. Daß dieser Irrtum häufiger vorkommt, bewiesen mir drei Fälle 
von Lungencarcinom, die in letzter Zeit in der hiesigen Klinik Auf¬ 
nahme fanden. Zwei davon kamen mit der Diagnose Tuberkulose der 
Lunge, einer als Pleuritis exsudativa und Schwarte. Zwei von ihnen 
hatten eine längere Kur in einem Lungensanatorium durchgemacht. Es 
Deutsches Archiv für klln. Medizin. 98 . Bd. 19 
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erscheint daher lohnend, die Ähnlichkeiten und Verschiedenheiten der 
Krankheitsbilder an der Hand dieser Fälle gegeneinander abzuwägen. 

Krankengeschichten: 

1. H. Fi, Hüttendirektor, 63 Jahre alt, aufgenommen am 1Ö. Juni 1908. 
Familienanamnese ohne Belang. Von seinem 15. Jahre an litt F. an Husten und 
Auswurf. Seine Frau w r ar lungenkrank. Vor 7 Jahren wurde bei ihm eine Glyko- 
surie gefunden (0,2 % Zucker) später nie wieder. Er hat stets viel geraucht. 
März 1907 erkrankte er mit Mattigkeit und Abmagerung, sehr starkem Husten. 
Er litt dann in der Folgezeit periodenweise an hohem Fieber bis 39,8, stellen¬ 
weise mit rostfarbigem Auswurf, starker Kurzatmigkeit, Blutauswurf. erheblicher 
Abmagerung und Kräfteverfall. In letzter Zeit bestanden Nachtschweiße und 
ein spannendes Gefühl auf der Brust. 

F. ist ein großer, kräftig gebauter Mann. Muskulatur und Fettpolster sind 
mäßig entwickelt. Auf den Wangen hektische Röte. Der Brustkorb ist von mitt¬ 
leren Maßen, links oben stark abgeflacht. Die linke Seite schleppt bei der Atmung. 
Vorn links bis zur 6. Rippe, seitlich, ebenso hinten links bis % des Schulter¬ 
blattes besteht eine intensive, sehr resistente Dämpfung mit bronchialem bzw. un¬ 
bestimmtem Atmen ohne Katarrh. Das Herz ist nach links verzogen. Im Rönt¬ 
genbilde sieht man einen etwa kleinkindskopfgroßen intensiven Schatten, in der 
Gegend der intensiven Dämpfung. 

Der Befund der übrigen Organe ist ohne Besonderheiten. Im Laufe der Beob¬ 
achtung besteht remittierendes Fieber bis 39,1. Starker Husten mit gelee¬ 
artigem Auswurf, in dem weder Tuberkelbazillen, noch Tumorzellen gefunden 
werden. Der Kranke leidet an hochgradiger Dyspnoe. Unter raBchem Kräfte¬ 
verfall am 22. Juni Exitus. Diagnose Lungencarcinom. 

Die Sektion (Prof. Lubarsch) ergibt großes Carcinom der linken Lunge 
mit Einwachsen in den Hauptbronchusi Ausgedehnte, regionäre Metastasen der 
bronchialen und tracheobronchialen Lymphknoten. Metastasen der Nieren und 
Leber. Chronische, linksseitige Pleuritis. Indurationen, ältere und frische pneu¬ 
monische Herde der linken Lunge. Hochgradiges Ödem und zahlreiche frische 
pneumonische Herde der rechten Lunge. Rechtsseitige fibrinöse Pleuritis. Ver¬ 
wachsungen der rechten Lungenspitze. Kompression der Luftröhre durch Lymph¬ 
knotentumoren, eiterige Tracheitis und Bronchitis usw. 

2. E. S., Betriebsleiter, 55 Jahre alt. S., in dessen Familie Tuberkulose 
nicht vorkam, erkrankte vor 2—3 Jahren an beiderseitiger Rippenfellentzündung. 
Oktober 1907 wurde er durch ein Automobil an die Wand gedrückt, so daß er 
infolge Quetschung des Brustkorbes (von rechts vorn nach links hinten), bewußt¬ 
los war. Kurz darauf heftiges Blutspucken, seitdem Husten, Auswurf und rechts¬ 
seitige Brustschmerzen. 3 Monate Kur in Heilstätte H. Seither öfters geringes 
Blutspucken, Schwindel, Mattigkeit und zunehmende Nervosität. Aufnahme am 
11. Juli 1908. S. ist ziemlich groß, mittelkräftig gebaut. Muskulatur und Fett¬ 
polster sind schlecht entwickelt. Haut und Schleimhäute blaß. Die Hautfarbe 
ist nicht kaekektisch. Der Brustkorb ist leicht asymmetrisch gebaut. Die rechte 
Seite schleppt bei der Atmung. Am vorderen Ende der rechten 8. Rippe (Ort 
der Quetschung) leichte Empfindlichkeit. Die Lungengrenzen sind leicht herab¬ 
gerückt. Über der rechten Spitze besteht eine geringe Schallverkürzung ohne Ver¬ 
änderung des Atmungsgeräusches und ohne Katarrh. Die Kreislaufsorgane sind ohne 
krankhaften Befund. Der Bauch ist leicht eingezogen, rechts und im Epigastrium 
hochgradig druckempfindlich. Die Leber ist von normaler Größe. Der Magen 
zeigt im Röntgenbilde normale Grenzen. Die mehrfache Funktionsprüfung er¬ 
gibt komplette Achylie ohne sonstigen charakteristischen Befund. Es besteht 
weiterhin hartnäckige spastische Obstipation. Das Nervensystem zeigt die Merk¬ 
male einer schweren traumatischen Hysterie. Das Röntgenbild des Brustkorbes 
läßt Abb. 3 links nahe dem Hilus zwei etwa zweimarkstückgroße Herde erkennen. 
Es besteht Verdacht auf maligne Neubildung des Magens oder Darmes, ohne daß 
eine exakte Diagnose möglich wäre. Die beiden Lungenherde werden zunächst 
als tuberkulös aufgefaßt, wobei dem Trauma angesichts der ungewöhnlichen 
Lokalisation möglicherweise eine Rolle zukommen könnte. 8. wurde wieder auf- 
genommen am 10. März 1909 mit vorgeschrittenem Kräfte verfall. Die linke un- 
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tere Lunge zeigte einen keilförmigen Dämpfungsherd mit leichter 
Schrumpfung. Im übrigen fanden sich dauernd hochgradige in die Bauchgegend, 
Beckengegend, die Beine ausstrahlende Schmerzen, ähnlich wie sie von Anfang 
an vorhanden gewesen sind, daneben die Zeichen einer schwersten Hysterie, mit 
krassen Sensibilitäts-Stigmata. Dauernd bestand Husten mit mäßigem, schleimig¬ 
eiterig geballtem Auswurf, in dem niemals Tuberkelbazillen oder sonstige be¬ 
merkenswerte Elemente gefunden wurden. Abmagerung und Anämie waren 
hochgradig, der Gesamtzustand jedoch nicht mit der Kachexie eines Magenkrebs- 
kranken vergleichbar. Bei fast dauernd subfebriler Temperatur, Verfall und 
Exitus am 24. Mai 1909. Diagnose: Lungencarcinom. Carcinom in der Bauch¬ 
höhle? 

Die Sektion ergibt beiderseitige, ausgedehnte, pleuritische Adhäsionen, be¬ 
sonders links unten 2 mm dicke Schwarte mit linsengroßen Krebsmetastasen, aus¬ 
gedehnte Krebsdurchwachsung des linken unteren und eines Teiles des Ober¬ 
lappens mit beginnendem Zerfall, Metastasen in der Wirbelsäule usw. Nahe der 
Cardia ein mäßig großes (primäres) Carcinom. 

3. 0. B., Fabrikant, 28 Jahre alt. Vater an Kehlkopfkrebs gestorben. B. 
litt 1904—1907 während eines Aufenthaltes in Afrika hier und da an Magen¬ 
beschwerden. Nach seiner Rückkehr erholte er sich nur langsam. Oktober 1908 
erkrankt „mit Erkältung“, Husten, Auswurf, Stichen in der rechten Seite, Appetit¬ 
losigkeit, Abmagerung. Hier und da nach starkem Husten Blutstreifchen im Aus¬ 
wurf. Vom 14. Januar bis 15. Mai 19U9 Kur in einem Lungensanatorium in A. 
Dort nach Mitteilung des Arztes rechtsseitige hämorrhagische serofibrinöse Pleu¬ 
ritis, die punktiert wurde, zeitweise Temperatursteigerung bis 39,4. Seit Mitte 
März heftige Schmerzen in der rechten und linken Seite. 

Aufnahme am 18. Mai 1909. B. ist klein, zart gebaut, blaß und mager. 
Das Aussehen ist nicht kachektisch. Der Brustkorb ist etwas tief. Die rechte 
Seite steht bei der Atmung fast ganz still. Daa rechte Spitzenfeld ist stark ein¬ 
geengt und verwaschen. Rechts vorn findet sich in ganzer Ausdehnung eine 
brettartige resistente, absolute Dämpfung, ebenso rechts hinten oben, hier 
mit tympanitischem Beiklang, weniger rechts hinten unten. Das Atmungs¬ 
geräusch ist rechts oben bronchial, Stenosenatmung (hörbarer leichter Stridor). 
Von der 6. Rippe abwärts seitlich hört man kein Atmen mehr, sondern nur fern- 
klingende Herztöne. Der Fremitus ist im Bereich der stärksten Dämpfung auf¬ 
gehoben. Nirgends Katarrh. 

Das Herz ist etwas nach rechts verlagert. Im übrigen ohne Besonderheiten. 
Der übrige Befund ist normal. Das Röntgenbild ergibt eine totale Beschattung der 
rechten Seite, am intensivsten in den mittleren Partien mit leichter Verziehung 
des Herzens und der Trachea nach rechts. Die mehrmalige Pleurapunktion er¬ 
gibt nur wenige Tropfen bräunlicher Flüssigkeit aus großer Tiefe, in der sich 
mikroskopisch Reste von roten Blutkörperchen und Hämatoidinkristalle finden. 
Im Laufe der Beobachtung leidet B. fast ständig an äußerst heftigen nach der 
Herzspitze zu ausstrahlenden Schmerzen, die nur durch dauernde Morphiumgaben 
erträglich gemacht werden können, ferner an häufigen lang dauernden pertussis- 
artigen Hustenanfällen. Das Sputum besteht aus etwas Schleim und Speichel 
nnd ist dauernd blutstreifig. Einmal werden in ihm Häufchen von spindeiigen 
Zellen gefunden. An der rechten 4. Rippe entsteht eine schmerzhafte höckerige 
Geschwulst. Rascher Verfall unter stets leicht subfebriler Temperatur. Exitus 
am 8. Juni 1909. Diagnose: Lungencarcinom. 

Die Sektion ergibt ein sehr großes solides Carcinom der rechten Lunge mit 
ausgedehnter Schwartenbildung der Pleura, Durchwachsung der Lymphdrüsen 
und Stenosierung des rechten Hauptbronchus. Im Pankreaskopf ein kleines (pri¬ 
märes) Carcinom. 

Die beschriebenen Fälle, deren Krankengeschichten nur auszugs¬ 
weise wiedergegeben werden konnten, bieten zwar nicht ein erschöpfendes, 
aber doch recht brauchbares Bild von der Symptomatologie der Lungen- 
tumoren, so daß an ihrer Hand ein Eingehen auf die Differentialdiagnose 
zwischen Lnngentumor und Lungentuberkulose möglich ist. 

Zweifellos bietet zunächst die Anamnese eine ganze Reihe von 
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Momenten, die für beide Affektionen, Lungentumorea u»d Tuberknloee völlig 
übereiestimmen können. Die allmähliche Abnahme der Kräfte, die Ab¬ 
magerung und mancherlei audere Allgemeinsymptome sind natürlich un¬ 
charakteristisch. Es ist besonders von £ b s t e i n (5) hervorgehoben worden, 
daß weder die subjektiven, noch die funktionellen Störungen beim Caroinom 
etwas fär die Krankheit eigentümliches haben, daß Bronchial und Lungen¬ 
krebs, solange sie sioh auf das Parenchym der Lunge selbst beschränken, 
und die Pleura nicht beteiligen, kaum echmershaft sind. Daran ist 
nicht zu zweifeln, allein die Beteiligung der Pleura tritt doch früher 
oder später ein, dann ändert Bich das Bild. Dann können die weiteren 
speziellen Klagen bei Tuberkulose und Tumoren oft ganz flbereinstimmen: 
Husten, geringer Auswurf, Schmerzen in Brust und Kücken, vielfach bei 
näherem Nachfragen die von der Wirbelsäule nach vorn durch¬ 
schießenden 8chmersen, die wir als Zeichen einer Bronehtaldrüsenerkran- 
kung anzusehen gewohnt sind. So hatten die Fälle B. und S. eine fast 
typische Tuberkulose-Anamnese. Die Frage nach der Belastung oder besser 
häuslichen Infektionsgelegenbeit, die ja immer wichtige Ergebnisse liefert, 
hatte im Falle F. ein positives Resultat. 

Bei der objektiven Untersuchung kann zunächst schon die Beob¬ 
achtang der Krankheitsäußerungen der Patienten wichtige Aufschlüsse 
geben. Der Husten der Tumorkranken ist, wie in dem oben mitgeteilten 
Fall B. manchmal vom Typus des nervös bedingten Hustens. Der 
Kranke hustet anfallsweise, mit außerordentlicher Heftig¬ 
keit, wie wir es beim Keuchhusten sehen, event. in den späteren Sta¬ 
dien mit beginnender Kreislaufsschwäche bis zur hochgradigen Cyan ose, 
des Geeichte. Er hastet bis zur Ermattung, ohne mehr 8pntum an ex- 
pektorieren als etwas mit Blutstreifen untermischten Schleim oder Speichel. 
Es ist der konvulsivische Husten, wie wir ihn als Symptom von Bron- 
ohialdrösenschwellungen bei Kindern nicht allzuselten sehen und den wir 
als durch Druck auf den Vagus herbeigeführt auffassen müssen. 

Die Atembeschwerden brauchen ein charakteristisches Moment 
beim Lungentumor nicht vorzustellen. Sie können je nach der Größe 
und Lage des Tumors völlig fehlen. Andererseits können aber auch 
asthmaartige Anfälle Vorkommen (Schwalbe; (6) Ebstein bemerkt, daß 
die Atemnot die höchsten Grade erreichen kann. Man kann wohl sagen, 
die Atembeschwerden können so exzessiv werden, wie man sie bei keiner 
anderen differentialdiagnostiseh in Betracht kommenden Erkrankung vor- 
findet, wie man sie vor allem bei der Tuberkulose sehr selten einmal 
und dann gewöhnlich nicht lange vor dem Tode anftreten sieht. Solche 
Atembesch werden fanden sich bei unserem Fall B., teilweise im Verein 
mit den beschriebenen Hustenattacke*, teilweise auf der Basis hoch¬ 
gradiger psychischer Erregung, Angst. 

Der Beobachtung des Auswurfs hat man in der Symptomatologie 
der Lungentumoren sehr früh die Aufmerksamkeit zugewandt. Alle mög¬ 
lichen Arten von Auswurf kommen vor — rein schleimiger, eiteriger (bei 
begleitenden Bronchitiden, bei Ausbildung von Bronchiektasen hinter 
komprimierten Stellen, bei Zerfallsprozessen). Endlich hat man von jeher 
besonderen Nachdruck auf die blutige Beschaffenheit des Sputum« gelegt. 
Stokes (7) bat zuerst darauf aufmerksam gemacht, daß himbeergelee- 
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artiges Sputum besonders für Tumor charakteristisch sei. Diese Beob¬ 
acht ung wurde von anderen Untersuchen teilweise bestätigt, and für die 
Tumoren der Lange im weiteren Sinne, Careinom, wie 8arkom für cha¬ 
rakteristisch erklärt. Von andern* Seite wurde über grünes Sputum 
(Jansen (8)), weiter über olivgrünes (Elliot (9)) berichtet. Wie häufig 
Blutbeimengungen im Auswarf bei Lungentuonor Vorkommen, davon gibt 
die Aufstellung Fraenkels ein Bild, der unter 35 von ihm beobachteten 
Fällen 12 mit blutigem Auswurf fand. Einer der Fälle hatte eine monate¬ 
lang dauernde, reichliche Hämoptoe. Es scheint bei Durchsicht der in 
der Litteratur veröffentlichten Fälle fast, als ob von anderen Autoren 
Biutbeimeaguugen mm Caroinomsputum noch häufiger beobachtet worden 
wären. So hat Hampeln sie bei seinem allerdings kleineren Material 
(9 Fälle) in keinem Falle ganz vermißt. Im ganzen sind bei Carcinom 
abundante Blutungen zwar beobachtet (Schwalbe, Fraenkel), aber 
doch seltener. Meist handelt es sich um geringfügige rasch vorüber¬ 
gehende Blutungen, vielfach recidivierend, oft von auffallend langer Dauer 
(Israel: 9 Monate dauernde Blutungen). 

Feine Blutstreifehen im Auswurf sind ja in gleicher Weise bei 
Tuberkulose zu finden. Wir sehen sie als Vorläufer einer größeren 
Blutung, wir sehen sie ferner bei den stark hustenden Tuberkulösen, die 
chronische Begleitkatarrbe des Hachens oder Kehlkopfaffektionen in 
stärkerem Grade haben. — Ähnliche dauernd blutstreifige Expektorationen 
fanden wir unter unseren Fällen bei B. Der Unterschied gegen Tuber¬ 
kulose lag vor allem darin, daß das Sputum dauernd nur aus Speichel, 
geringen Schleimbeimengungen und vor allem den Blutstreifen bestand, 
während der Tuberkulöse neben dem Blut doch meist deutliche schleimig- 
eiterige Sputa, wenu auch in geringerer Masse, produziert. 

Es wird also das längere Bestehen eines rein blntstreifigen Auswurfs 
bei anderen tumorverdächtigen Erscheinungen immerhin für Geschwulst 
in die Wsgschale fallen. 

Dagegen ist auf die Farbe des Blutes wohl kein entscheidender 
Wert 'zu legen: ob es wie schwarzer oder roter Gelee, ob es grün, oder 
gelbgrün aassieht, das hängt eben von den Veränderungen des Blutfarb¬ 
stoffs ab, die mehr zufälliger Natur sind und sieb, darauf hat auch sohon 
Ebstein hingewiesen, in ganz ähnlicher Weise bei Tuberkulose vorfinden 
können. 

Das Auffindea ■ von Tuberkelbasillen, worauf besonders in unserem 
Falle S. gefahndet wurde, würde selbstverständlich die Diagnose nach der 
einen 8eite hin siohergestellt haben. Die Möglichkeit des gleichzeitigen 
Vorkommens von Carcinom nnd Tuberkulose ist immerhin nur als etwas 
Selteneres in Bechnuog zu stellen. Ein in dieser Richtung zweifelhafter 
Fall wäre therapeutisch als Tuberkulose zu behandeln. 

Gelingt es andererseits, typische Geschwulstelemente im Answurf zu 
finden, so ist die Diagnose ebenfalls klargestellt. Mit diesem interessanten 
Befunde hat sich eine umfangreiohe Litteratur beschäftigt. Es sind teil¬ 
weise makroskopisch sichtbare Carciuombröokel, teilweise kleinere, erst 
mikroskopisch erkennbare Gewebspartikelchen expektoriert worden. Von 
solchen Beobachtungen berichten Betschaert (11), Feldt(12), Huber 
<13), Hampeln u. a. Gröbere Partikel können die Diagnose sehr 
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leicht machen. Auf die Schwierigkeit, Krebszellen, die mehr vereinzelt 
im Sputum sich finden, zu identifizieren, bat besonders Hampeln hin¬ 
gewiesen. Es fragt sich immer, ob man nicht normale Zellen vor sich 
hat, vor allem Alveolarepithelien. Als charakteristisch und zuverlässig 
fand er pigmentfreie polygonale, polymorphe Zellen, die teils einzeln, teils 
aber — und das ist vor allem wichtig, innig verbunden Vorkommen. 
Immerhin ist diese Möglichkeit, intra vitara den Tumor exakt zu dia¬ 
gnostizieren, nicht sehr häufig. In unserem Falle B. fanden sich Häufchen 
von spindeligen Elementen, deren Anordnung keinen Bückschluß auf 
ihre Natur ziehen ließ. Wahrscheinlich handelte es sich um Teile des 
bindegewebigen Stromas der Geschwulst. Daß nie größere Partikel aus- 
gehustet wurden, wie in den oben erwähnten Fällen, lag wohl daran, 
daß die regressiven Metamorphosen im Zentrum der Tumoren noch nicht 
weit genug vorgeschritten waren. 

Die genauere Beobachtung der Schmerzen kann bedeutsame 
diagnostische Fingerzeige geben. Sie können beim Lungentumor zunächst 
ganz fehlen, wie schon erwähnt wurde. In vielen Fällen sind sie nicht 
mehr hervortretend, als wir bei der Tuberkulose zu sehen gewohnt sind. 
In anderen Fällen dagegen, dabin gehören F. und B., sehen wir Schmerzen 
von ganz exorbitanter Heftigkeit. Sie können vorwiegend durch 
Beteiligung der Pleura hervorgerufen sein. In der Tat ist die Ent¬ 
stehung der Schmerzen durch die erhebliche carcinomatöse Pleuritis ver¬ 
ständlich. In manchen Fällen ist jedoch ihre Ätiologie noch etwas 
komplizierter. Wenn, wie im Falle B. und F., die Pleura in eine dicke 
8chwarte mit Krebseinlagerungen verwandelt und in großer Ausdehnung 
verwachsen ist, so ist dieser Prozeß zur Erklärung der dauernd heftigen 
Schmerzen nicht ausreichend. Hier müssen wir wohl eine direkte Ein¬ 
bettung, Zerrung und Durchwachsung von Nerven vor allem im Be¬ 
reiche des unteren Mediastiuums durch Tumormassen und schrumpfendes 
Bindegewebe annehmen. Charakteristisch und bis zu einem gewissen 
Grade differential-diagnostisch wichtig ist dann auch der ausstrahlende 
Schmerz. Besonders interessant war die Lokalisation der Schmerzen im 
Falle S. Eine Schädigung von Nerven wurzeln, wie sie als möglich an¬ 
genommen wurde, zeigte die Sektion nicht. In diesem Falle war übrigens 
das Bild noch verwirrt und äußerst bunt durch die gleichzeitig be¬ 
stehende traumatische Hysterie. — Es wird also die außergewöhnliche 
Heftigkeit und der irradiierende Charakter dauernd bestehender Schmerzen 
für die TumordiagnoBe erheblich in die Wagschale fallen. 

Das Fieber ist bei den Lungentumoren keine konstante Begleit¬ 
erscheinung. Man kann eher sagen, daß bei der Mehrzahl der Lungen¬ 
tumoren Fieber fehlt oder nur in geringem Grade vorhanden ist. Aber 
ebenso wie gelegentlich sehr vorgeschrittene Tuberkulosen ohne Fieber Vor¬ 
kommen, so finden sich des öfteren beim Carcinom länger dauernde Fieber¬ 
perioden, deren Charakter weit eher zur Tuberkulose passen würde (vgl. 
Ebstein). Hampeln (14) hat ein solches intermittierendes Carcinom- 
fieber bei visceralem Krebs beschrieben. Wir fanden nur leichte sub¬ 
febrile Erscheinungen in dem Falle B., während in den beiden anderen 
Fällen höheres Fieber vorhanden war (vgl. die Anamnese von F). Im 
ganzen ist wohl der Charakter des Fiebers beim Lungentumor nicht so 
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wie bei der progressiven Tuberkulose mit ihren wochenlang annähernd 
gleichen remittierenden Temperaturen. Das ist auch ganz verständlich 
bei der Unregelmäßigkeit der Prozesse, die beim Tumor das Fieber, ver¬ 
ursachen : Zerfall der Tumormassen, Begleitbronchitiden, Broncho-Pneumo¬ 
nien usw. 

Schweiße fanden wir in unseren Fällen einmal heftig vor bei B., 
hier ohne Beziehung zur Temperatur. 

Daß die Art des Kräfteverfalles beim Lungentumor eine 
andere ist als bei der Tuberkulose, braucht nicht besonders hervorgehoben 
zu werden. Übrigens hat Herrmann (15) erwähnt, daß die Art der 
Kachexie heim Lungentumor ihre Eigenheiten hat, daß sie später und 
weniger intensiv auftritt ab beim Magen- und Darmkrebs. Andere Unter¬ 
sacher (Jac cond, Ebstein, Hampeln) scheinen ein besonders spätes 
Eintreten der Kachexie heim Lungentumor durchaus nicht beobachtet zu 
haben, ln dieser Beziehung sind unsere Fälle wenig geeignet, weil es 
Bich nur einmal um einen primären Lungenkrebs handelte, in den beiden 
anderen Fällen um primäres Magen- und Darmcarcinom. Ein verspäteter 
Eintritt der Kachexie konnte nicht konstatiert werden, wohl aber war 
der Gesamtcharakter der Kachexie Verwischt durch die gleich zu er¬ 
wähnenden psychischen Erscheinungen. 

Das Alter spielt für die Diagnose immerhin eine wichtige Bolle. 
Primäre und sekundäre Lungentumoren kommen meist, nicht immer, in 
höherem Alter vor. Finden wir also, daß eine ältere Person unter tuber- 
kuloseähnlichen Erscheinungen erkrankt, und ist Tuberkulose unwahr¬ 
scheinlich, so müssen wir immer an Tumor denken. Das hat sohon 
C. Gerhardt (16) betont. 

Die Alteration der Psyche war in zwei unserer Fälle, S. and B., 
bemerkenswert. Die Kranken lagen stets mit dem Gesichtsausdruck eines 
8chwerleidenden, Geängsteten. Besonders im Falle B. trat das sehr deut¬ 
lich hervor und zwar auch unabhängig von der stellenweise erheblichen 
Atemnot. Als Grund kommt wohl nur die unmittelbare Beeinträchtigung 
des Herzens durch die Tumormassen in Betracht. 

Drüsen Schwellungen haben wir in unseren Fällen nicht ge¬ 
funden. Sie können natürlich vorhanden Bein und durch ihre Konsistenz 
die Tumordiagnose gegenüber der Tuberkulose stützen helfen. 

Der Lokalbefund kann es schwer, ja unmöglich machen, eine 
bestimmte Diagnose zu stellen. Besonders wenn in den ersten Stadien 
der Tumor nur hilusnahe lokalisiert ist, lassen die alten klinischen Mittel 
ganz im Stich. Aber auch später' kann es schwierig sein, nach dem 
Lokalbefand sofort zwischen Tumor und Tuberkulose zu unterscheiden. 
Dämpfung und Veränderung des Atmungsgeräusches können vieldeutig 
sein. Die Gefahr der Verwechslung liegt besonders nahe, wenn es sich 
um Oberlappenaffektionen handelt. Immerhin ist dann oft die scharfe 
perkutorische Abgrenzung des Prozesses nach unten gegen Tuberkulose 
verwendbar. Im übrigen ist die Lokalisation des Krankheitsprozesses 
ja nicht ausschlaggebend. Freibleiben der Spitze, Fehlen einer Spitzen¬ 
felddifferenz bei intensiver Unterlappenaffektion wird, wenn andere Gründe 
hinzukommen, gegen Tuberkulose sprechen. Von Bedeutung ist die 
Härte der Dämpfung bei Tumoren. Diese mauerfeste Dämpfung 
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mit absolutem Resistenzgefühl, wie wir am ia maoeben vorgeschrittenen 
Fällen finden, kommt nicht bei Tuberkulose und nicht bei Pleuritis m. 
Sie ist so unverkennbar, daß sie in vielen Fällen, so bei B. und F., so« 
fort die Diagnose stellen läßt. Ihr anatomisches Substrat ist eine Beihe 
von Ursachen: Die starre, dicke, krebsartig durchwachsene Pleura, die 
Tumormassen und die stark komprimierte atelektatisobe Lunge dazwischen. 

Die Abgrenzung gegen Pleuritis kommt übrigens ernstlich in 
Frage, wie im Falle B. Oft genug sind ja die Tumoren, wenn sie die 
Plenra erreichen, Ursache eines Exsudates und zwar in den meisten 
Fällen eines hämorrhagischen. Blutige Ergüsse kommen ja ancb bei 
Tuberkulose von Die Stärke des Blutgebaltes kenn kein sicheres Merk* 
mal abgehen. Die mikroskopische Unterenchung des Exsudates kann 
charakteristische Befunde liefern — anf der einen Seite TumorseUea 
(P. Ehrlich (17) unter 7 Fällen von careinomatöser Pleuritis 3mal), anf 
der anderen Seite den mehr oder weniger eindeutigen cytologischea Bo« 
fand der Tuberkulose. 

Das Atmungsgeräuseh fällt, wie erwähnt, zunächst nicht ent* 
scheidend in die Wagschale. Doch ist eine ganz hochgradige Ab* 
Schwächung immerhin auffallend. Wichtig ist gegenüber der Tuber¬ 
kulose, daß die katarrhalischen Erscheinungen bei Tumoren viel¬ 
fach ganz anßerodentlich gering sind, gering besonders im Ver¬ 
gleich zu den übrigen Ergebnissen der physikalischen Untersuchung. 

Von größter Wichtigkeit für die Diagnose ist endlich da* Röntgen- 
b i 1 d. Für den weitaus größten Teil der Tumoren, die in unsere klinische 
Beobachtung kommen, muß freilich zugegeben werden, daß sie allein 
durch die gewöhnlichen klinischen Methoden richtig gedeutet werden 
können. Aber mögen wir hier auch keinen unmittelbaren Vorteil für 
die Diagnose vom Röntgeuverfahren haben, so kommt doch die größere 
Klarheit der Anschauungsweise, die wir durch das Röntgeobild gewinnen, 
der topischen Diagnostik zugute. Man vergleiche die einsohlägigen 
röntgenologischen Arbeiten von Bardacb und Mann (18), Köhler (19), 
Weinberger (20), Krause (21), Arnsperger (22) u. a. Kann 
ein Lnngentumor im Röntgenbilde mit Tuberkulose verwechselt werden? 
Die Möglichkeit ist nur zuzugeben für die BronchialdrüseDtaberknlose. 
Abb, 1 zeigt das Bild einer Lymphosarkomatose des Mediastinums mit 
Einwachsen in das Langengewebe. Daneben zeigt Abb. 2 das Bild einer 
Bronehialdrüsen- und Lungentuberkulose hohen Grades. Es ist nicht zn 
leugnen, daß beide Bilder große Ähnlichkeit miteinander haben. Nor 
der solide Schatten am linken Hilua auf Bild 2 ist mit Sicherheit ab 
Tumormerkmal zu verwerten. Fig. 3 und 4 zeigen die Röntgenbilder 
des Falles S. Auf dem ersten Bilde, das kure nach der Krankenhaus» 
aufnahme angefertigt wurde, fanden sich dem linken Hilua nahe die 
zwei erwähnten Schattenflecke, das zweite Röntgenbild (es sind hier not 
das Anfangs- und Schlußbild einer ganzen Serie gegeben) zeigt eine keil¬ 
förmige erhebliche Verdunkelung des linken UnterUppens mit leichter 
Schrumpfung in der die ursprünglichen Herde aufgegangen sind. An¬ 
fangs wurden die beiden Herde des ersten Bildes mit Wahrscheinlichkeit 
als Tuberkulose aufgefaßt, deren ungewöhnliche Lokalisation dnrch die 
Einwirkung des Traumas immerhin verständlich erschien. Die weiter* 
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Entwicklung des Bildes mußte gegen Tuberkulose und für Tumor sprechen. 
Im übrigen ist als charakteristischer Unterschied der Tumorbilder gegen 
Tuberkulose festzuhalten: das Fehlen der schneeflockenartigen Trübungen, 
die der Tuberkulose so eigen sind und die gewöhnlich von oben nach 
unten an Intensität abnehmen, vielfach Einseitigkeit des Prozesses, 
während hei Tuberkulose wenigstens die Hilusdrüsenschatten doppelseitig 
zu finden sind. (Freilich ist das kein sicheres Merkmal.) Endlich zeigt 
auch das Röntgenbild vor allem die scharfe Abgrenzung bei manchen 
Tumoren. 

Ernstlich kann die Differentialdiagnose zwischen Tumor und P1 e u - 
ritis im Röntgenbilde in Frage kommen und zwar dann, wenn es sich 
um Verdunkelung einer ganzen Lungenseite handelt. Hier kann es un¬ 
möglich sein, nach dem Röntgenbilde die Differentialdiagnose zu stellen. 
Auf die Wiedergabe entsprechender Bilder kann verzichtet werden, da 
diese Differentialdiagnose keine praktische Bedeutung hat. 

Haben wir somit eine große Reihe von Momenten, die uns für die 
Differentialdiagnose, zwischen Lungentumor und Tuberkulose von Wert 
sein können, so gibt es doch zweifellos Fälle, oder Stadien von Fällen, 
in denen die Diagnose, ob Tuberkulose oder Tumor klinisch zunächst 
nicht sofort gestellt werden kann. Hier ist vor allem an die kleinen, 
umschriebenen isolierten oder vielfachen Geschwülste der Lunge zu denken, 
ferner an die größeren Tumoren, in einem Stadium, wo sie nur die 
hilusnahen Partien einnehmen. Hier feiert die Röntgendiagnostik ihre 
Triumphe und ermöglicht uns allein, zu einer klaren Erkenntnis des 
Falles zu kommen. 

Eis muß endlich noch einmal betont werden, daß Tuberkulose und 
Tumor gleichzeitig in derselben Lunge nicht allzu selten beobachtet worden 
sind. Es kann sich dabei um zufällige Koexistenz oder wohl um ur¬ 
sächlichen Zusammenhang bandeln. Diese Fälle sind selbstverständlich 
diagnostisch am schwierigsten. Hier lassen uns, wie übrigens auch in 
unseren Fällen, die Tuberkulinproben selbstverständlich im Stich. 

Übersieht man die differentialdiagnostisch wichtigen trennenden und 
gemeinsamen Momente, so wird man in der Mehrzahl der Fälle frühzeitig 
in der Lage sein, die Diagnose — ob Tuberkulose oder Tumor — zu 
stellen. Daß immer schwierige Fälle übrig bleiben, das mag der mit¬ 
geteilte Fall Sch. beweisen, bei dessen Untersuchung alle klinischen Hilfs¬ 
mittel zur Verfügung standen und angewandt wurden und der trotzdem 
eine längere Zeit hindurch dunkel blieb. 
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1909. Berlin, Julius Springer. 

Ltpine, Le diaböte sucr6. 704 8. 1909. Paris, Fölix Alcan. 
Lewin, Die bösartigen Geschwülste. 368 8. 11 Mk. 1909. Leipzig 
Werner Klinkhardt. 

Marx, Krankenpflege. 157/ 8. 2 Mk. 1909. Paderborn, Ferdinand 
Schönigh. 
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Nie bergall, Der Einfluß moderner Bewaffnung auf die Sauitätetaktik. 

33 S. 1909. Berlin, Siegfried Mittler u. Sohn, 
v. Notthafft, Taschenbuch für Dermatologen und Urologen. 280 S. 

6 Mk. 1908. Leipzig, Max Gelsdorf. 

Oppenheimer, Handbuch der Biochemie des Menaohen und der Tiere. 
15—18 Liefer. 

Fel, Die Krankheiten der Leber, der Gallenwege und der Pfortader. 

373 S. 8 Mk. 1909. Jena, Gustav Fischer. 
Reichskolonialamt, Medizinalberichte über die deutschen Schutz* 
gebiete 1906/07. 324 S. 7,50 Mk. Dasselbe 1907/08. 528 S. 
9 Mk. Berlin, Siegfried Mittler u. Sohn. 

Ritter, Karlsbad und seine Quellen, eine klinische Studie. 112 S. 

1908. München, R. Oldenbourg. 

Sachs, Die Unfallneurose. 122 S. 3 Mk. 1909. Breslau, Preuß u. 
Jünger. 

Sahli, Lehrbuch der klinischen Untersuchungsmethoden. 1366 S. 28 Hk. 

1909. Leipzig und Wien, Franz Denticke. 

Schmidt, Diagnose und Therapie chronischer Diarrhöen. 39 S. 1909. 

Halle a. 8., Carl Marhold, Verlagsbuchhandlung. 

Sohmidt u. Meyer, Die Krankheiten der oberen Luftwege. 766 S. 

22 Mk. 1909. Berlin, Julius Springer. 

Strauß u. Hannemann, Diätbehandlung innerer Krankheiten. 382 8. 
12 Mk. 1909. Berlin, S. Karger. 

W r i g h t, Studien über Immunisierung und ihre Anwendung in der 
Diagnose und Behandlung von Bakterieninfektionen. 537 S. 
18 Mk. 1909. Jena, Verlag von Gustav Fischer. 

Yellinek, Atlas der Elektropathologie. 92 S. 35 Mk. 1909. Berlin 
und Wien, Urban u. Schwarzenberg. 

Zörnig, Arzneidrogen als Nachschlagebuch für den Gebrauch der Apo* 
theker, Arzte, Veterinärärzte, Drogisten und Studierenden der 
Pharmazie. Erste und zweite Lieferung. 

Zuntz u. Frentzel, Ernährung und Volkanahrungsmittel. 120 S. 
1909 Leipzig, B. G. Teubner. 
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Aus dem physiologischen Laboratorium Angelo Mosso auf dem 
Col d’Olen (Monte Rosa) und der medizin. Klinik in Heidelberg. 

Höhenklima nnd Blutbildung. 

Von 

£. Masing und P. Morawitz. 

Viault 1 ) zeigte, daß im Hochgebirge eine recht erhebliche 
Vermehrung der Erythrocytenzahl und des Hämoglobingehaltes in der 
Volnmeneinheit des Blutes eintreten kann. Eine Reihe von späteren 
Beobachtungen konnten dies bestätigen. Ganz analoge Befunde wurden 
auch erhoben bei Tieren, die längere Zeit in geschlossenen Räu¬ 
men unter künstlich vermindertem Luftdruck gelebt hatten. Die 
Tatsachen sind allgemein anerkannt. 

Sehr lebhaft dagegen ist über die Frage debattiert worden, 
ob es sich um eine wirkliche, absolute, durch gesteigerte Neubil¬ 
dung bedingte Vermehrung, oder nur um eine relative, auf die 
Volumeneinheit beschränkte, scheinbare handele. So glaubt Gra- 
witz, daß die Zunahme der Blutkörperchenzahl durch starken 
Wasserverlust und Eindickung des Blutes zustande komme und 
will — dementsprechend — einen vermehrten Trockenrückstand 
des Serums gefunden haben. Bunge 2 ) und Abderhalden 3 ) 
stellen sich vor, daß Plasma aus den Gefäßen austreten und einen 
dickeren Blutkörperchenbrei zurücklassen könne. Zuntz 4 ) und 
andere denken daran, daß durch klimatische Einflüsse, wie etwa 
Schwankungen der Außentemperatur, das Verhältnis zwischen Plasma¬ 
menge und Blutkörperchenzahl lokal verändert wird, daß also im 
gegebenen Falle das Blut der peripheren Gefäße plasmaarm, das 
der inneren Organe plasmareich werden könne. 


1) Comptes rendns de l’Acad. d. sc. 1890, 1891 (cit. nach Jaqnet). 

2) Verhandl. des XIII. Kongresses für inuere Med. 1895 p. 192. 

3) Zeitschr. f. Biologie Bd. 43, 1902. 

4) Berliner kliu. Wochenschr. 1895 p. 748. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98 Bd. 20 
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Besonders die Zuntz’sche Hypothese hat vielfach Zustimmung 
gefunden. Eine solche relative Vermehrung der Erythrocytenzahl 
spielt, wie die meisten neueren Autoren annehmen, sicher eine 
große Bolle. Es fragt sich aber, ob nicht neben ihr auch eine 
absolute Vermehrung durch gesteigerte Blutbildung stattfindet 

Um diese Frage zu entscheiden, sind hauptsächlich 3 Wege 
eingeschlagen worden: 

1. wurde der Gesamthämoglobingehalt von Tieren bestimmt, 
die eine Zeitlang in der Höhe gelebt hatten; als Kontrolle dienten 
Tiere der gleichen Art und womöglich des gleichen Wurfes, die 
in der Tiefebene zurückgeblieben waren. Bei dieser Versuchs¬ 
anordnung hatten die Höhentiere (Davos, 1600 m) von J a q u e t 
und Suter 1 2 ) pro Kilo Körpergewicht im Durchschnitt 23 °/ 0 Hämo¬ 
globin mehr, ein junger Hund von Loewy und Franz Müller*) 
20,5 % mehr als die Kontrolliere. Eine etwas geringere Zunahme 
fand an einem großen Material Abderhalden 8 ), der anfangs 
geneigt war, eine verstärkte Blutbildung abzulehnen, aber in einer 
späteren Publikation 4 5 ) sie ausdrücklich zugibt. Zu einem ganz 
negativem Resultat gelangte Weiss 3 ), der überhaupt keine Ver¬ 
mehrung gesehen hat. 

2. hat man im Blut nach Elementen gesucht, die für eine 
verstärkte Regeneration charakteristisch sind, vorwiegend nach 
kernhaltigen roten Blutkörperchen, meist ohne Erfolg. Wir über¬ 
gehen die Mikrocytenfunde, die unsicher und garnicht beweisend 
sind. Wohl aber gelang es Schaumann und Roseuqvist 6 ) 
bei Hunden und Kaninchen, die längere Zeit unter vermindertem 
Luftdruck gehalten wurden, mehr Erythroblasten, und bei Tauben 
mehr Mitosen zu finden, als normalerweise Vorkommen. Ebenso 
wiesen sie eine deutliche Zunahme des mittleren Durchmessers der 
Elrythrocyten nach, die Schaumann 7 ) bei Bothriocephalusanämie 
und Tallqvist 8 ) bei Giftanämien beobachtet und als Regene¬ 
rationserscheinung aufgefaßt haben. 

1) Korresp.-Bl. für Schweizer Ärzte 1898 Nr. 4 (cit. nach Jaquet) ferner 
Jaquet, Über die physiol. Wirkung des Höhenklimas, Basel 1904 p. 14. 

2) Deutsche med. Wochenschr. 1904 Nr. 4 p. 122, ferner Zun tz-Loewy- 
Müller-Caspari, Höhenklima u. Bergwanderungen. Berlin 1906 p. 196. 

3) Zeitsehr. f. Biologie Bd. 43. 

4) Med. Klinik 1905 Nr. 9 (ref. Fol. haematologica 1905). 

5) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. 22, 1897. 

6) Zeitsehr. f. klin. Med. Bd. 35, 1898 p. 162ff. 

7) Zur Kenntnis der sog. Bothriocephalusanämie. Helsingfors 1894. 

8) Über exper. Blutgiftanäniien. Helsingfors 1900 p. 108, 125. 
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Beim Menschen sind aber sichere kernhaltige rote Blut¬ 
körperchen immer vermißt worden. 1 2 ) 

3. Zuntz und seine Mitarbeiter 3 ) untersuchten das Knochen¬ 
mark von 3 Hunden — einem jungen, einem erwachsenen und 
einem alten — nach dreimonatlichem Aufenthalt in 2100 m Höhe 
(Brienzer-Rothorn). Der junge hatte zellreicheres Mark in Tibia 
und Femur, der zweite röteres Mark im Femur, der dritte keine 
Unterschiede gegenüber den entsprechenden Kontrollieren. 

Schaumann und Rosenq vist*) kamen bei ihren Knochen¬ 
marksuntersuchungen zu keinem eindeutigen Resultat. 

Wie aus dieser kurzen Übersicht — ausführlichere Literatur¬ 
besprechungen geben Schaumann und Rosenqvist,Jaquet 4 ), 
Znntz — hervorgeht, dürfte also für einige Säuger eine ver¬ 
stärkte Blutbildung unter vermindertem Luftdruck mit großer 
Wahrscheinlichkeit nachgewiesen sein, wenn auch eine völlige 
Übereinstimmung noch nicht erzielt ist. Für den Menschen steht 
dieser Beweis aber noch aus; hier mußte man sich mit klinischen 
Blutkörperchenzählungen und Hb-Bestimmungen begnügen, die ja 
nur relative Werte geben. — Es fragt sich also, ob die Blut¬ 
bildung des Menschen in irgend merklicher Weise durch das Höhen¬ 
klima, resp. Luftdruckverminderung, beeinflußt wird. 

Warburg 5 ) und Morawitz 6 ) fanden kürzlich daß die kern¬ 
losen Blutkörperchen der Säuger einen recht bedeutenden Gaswechsel, 
O s -Verbrauch und C0 2 -Produktion, haben können. Deutlich meßbar 
war er schon an Aufschwemmungen von Blutkörperchen gesunder er¬ 
wachsener Kaninchen; viel stärker atmeten die Erythrocyten ganz 
junger Tiere, noch mehr diejenigen erwachsener Kaninchen, die 
durch Aderlässe oder Phenylhydrazininjektionen anämisch gemacht 
worden waren. Waren viel polychromatische Zellen im Blut, so 
war auch der 0 2 -Verbrauch groß; es bestand also ein gewisser 
Parallelismus zwischen Atmung und Polychromasie. Weitere, noch 
nicht veröffentlichte Untersuchungen ergaben, das solche stark 
atmenden Blutkörperchen auch nach Entfernung des Lecithins re¬ 
lativ viel organisch gebundenen Phosphor und Alloxurbasen, also 

1) Ob das. was Gaule gesehen hat, richtige Erythroblasten gewesen sind, 
wird bezweifelt. 

2) Höhenklima und Bergwanderungen. 1. c. p. 198. 

3) 1. c. p. 319. 

4) Über die physiol. Wirkung des Höhenklimas. 1. c. 

5) Zeitscbr. f. physiol. Chemie Bd. 59 p. 112. 

6) Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 60 p. 298. 

20 * 
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offenbar Kernsubstanzen enthielten. Hieraus ließ sich der Schluß 
ziehen, daß es die jungen, neugebildeten, noch kernsubstanzhaltigen 
Zellen sind, die den Gaswechsel bedingen. 

Es lag nahe, diese Tatsachen als Kriterium des Bestehens 
und als Maß der Größe einer verstärkten Blutregeneration zu ver¬ 
werten. Wenn ein Blut stark atmet und diese Atmung nicht von 
Leukocyten oder Erythroblasten abhängt, so muß es zahlreiche junge 
kernlose Erythrocy ten enthalten, sich also lebhaft regenerieren. Ließe 
sich nun im speziellen Falle nach dem Übergang ins Höhenklima 
ein erheblicher Gaswechsel der Erythrocyten nachweisen, so würde 
das nicht nur ein Beweis für den vermehrten Übergang von neu¬ 
gebildeten Erythrocyten in die Blutbahn sein; die Größe das Gas¬ 
wechsels könnte auch Anhaltspunkte geben für die Abschätzung 
der relativen Größe der Regeneration. 

Als Versuchspersonen dienten wir selbst. Zunächst stellten 
wir fest, daß unser Blut in der Tiefebene (Heidelberg) nur einen 
sehr geringen, die Fehlergrenzen der Methode wenig übersteigen¬ 
den 0 2 -Verbrauch hatte. Dann stiegen wir nach einem fünf¬ 
tägigen Aufenthalt am Vierwaldstätter See auf den Col d’Olen am 
Monte Rosa (3000 m Höhe) und bestimmten hier im Verlauf von 
10 Tagen ebenfalls den 0 2 -Verbrauch unseres Blutes. Die Metho¬ 
dik lehnte sich eng an die von War bürg und Morawitz aus¬ 
gearbeitete an. 

Etwa 20 ccm Blot wurden jedesmal durch Punktion einer Armvene 
gewonnen, durch Schütteln mit Glasperlen defibriniert, filtriert und durch 
einviertelstündiges Schwenken an der Luft mit 0 2 maximal gesättigt. 
In einem Teil des Blutes wurde dann sofort der 0 2 nach der Haldane- 
Barcroft’schen Ferricyanidmethode bestimmt, die Eiythrocyten gezählt 
und der Hb-Gehalt nach Haldane gemessen. Ein anderer Teil wurde 
in kleinen mit Glasperlen versehenen, luftdicht geschlossenen Gefäßen 
bei 37 0 5 Stunden lang gehalten, die Gefäße dann (unter Luftabschluß!) 
geschüttelt, und in dieser Probe ebenfalls der 0 2 bestimmt. Die Diffe¬ 
renz der 0 2 -Werte ergab den 0 2 -Verbrauch. Selbstverständlich wurde 
in sterilen Gefäßen unter aseptischen Kautelen gearbeitet. 

Die Erythrocyten wurden in der gewöhnlichen Weise gezählt, jedes¬ 
mal etwa 800 —1000 Zellen; zur Hämoglobinbestimmung diente das 
Haid an e’sche Hb-meter; das für die Bestimmung erforderliche Kohlenoxyd 
stellten wir uns her durch LöBen von Oxalsäure in heißer Schwefelsäure. 
Da eine vermehrte Leukocytenmenge auf den 0 2 Verbrauch hätte ein¬ 
wirken können, so hielten wir Leukocytenzählungen für nötig. Außer¬ 
dem wurden mehrfach Trockenpräparate mit Methylenblau gefärbt, aber 

1) Journ. of Physiol. Bd. 28, 1902 p. 232. ferner Barcroft u. Morawitz. 
Deutsch. Arch. f. kl. Med. Bd. 93 p. 223. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Höhenklima and Blntbildnng. 


305 


nie irgendwelche Besonderheiten, speziell keine kernhaltigen roten Blut¬ 
körperchen und keine Polychromasie gefunden. 

Die nachstehende Tabelle orientiert über die Resultate; die ein¬ 
geklammerten Zahlen beziehen sich auf Bestimmungen im Kapillarblut 
ans der Fingerbeere. Die O a -Werte sind fast durchweg Mittelwerte von 
Doppelbestimmungen, die untereinander nur wenig differierten. 

Wie aus der Tabelle hervorgeht, ist das Resultat eindeutig. 
Sowohl in der Tiefebene als auch in 3000 m flöhe verbrauchte 
unser Blut im Laufe von 5 Stunden etwa 0,5—1,0 Volumprozent 
0,, also im Durchschnitt wenig mehr, als die Fehlergrenzen der 
Methode (etwa 0,6 °/ 0 ) betragen. Wenn auch die Hb- und Erythro- 
cytenzahlen die Tendenz hatten zuzunebmen, blieb doch der O a -Ver¬ 
brauch derselbe. 

Ein längerer Aufenthalt in der Höhe hätte an diesem Resultat 
wahrscheinlich nichts geändert. Wenn auch nach den Unter¬ 
suchungen der meisten Autoren das Maximum der Blutkörperchen¬ 
zahlen erst nach 3—4 Wochen erreicht wird, so mußten wir doch 
mit Sicherheit erwarten, daß das Maximum der Zunahme — und 
nur diese kam ja für unsere Methodik in Betracht — im Laufe 
der ersten 10 Tagen nach Eintreten der veränderten Bedingungen 
erscheinen mußte. 

Es liegt uns fern, aus diesem negativen Resultat zu folgern, 
daß die Blutbildung in der flöhe überhaupt nicht beeinflußt worden 
ist. Die Verstärkung könnte ja unterhalb der Schwelle der Methode 
geblieben sein. Um nun wenigstens annähernd festzustellen, wo 
diese Schwelle liegt, haben wir 2 Aderlässe an dem einen von uns 
gemacht. Nach dem ersten Aderlaß von etwa 300 ccm (Monate 
vor den eigentlichen Versuchen) verbrauchte das Blut 1,2 % O a , 
also etwas mehr als in der Norm, bei unveränderter Leukocyten- 
zahl. Ein deutlicherer Ausschlag (1,5 °/ 0 ) erfolgte nach dem 2. Ader¬ 
laß (400 ccm, nach Rückkehr vom Hochgebirge); das ist nicht ganz 
das Doppelte der normalen Zehrung; der Hb-Gehalt und die Erythro- 
cytenzahl hatten nach dem Aderlaß nicht erheblich abgenommen. Die 
Leukocytenzahl war auch hier nicht wesentlich vermehrt, wird also 
kaum die Steigerung bedingt haben (siehe Tabelle). Ein Aderlaß von 
400 ccm wirkt folglich stärker auf die Blutbildung ein als eine 
Erhebung um fast 3000 m. 

Wenn somit ein Einfluß des Höhenklimas auf die Blutbildung 
des Menschen zwar keineswegs geleugnet werden kann — nach 
Analogie der Tierexperimente auch wahrscheinlich besteht — so 
muß er doch bei uns, nach unseren Versuchen, ein verhältnismäßig 
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geringer sein. Die bedeutende Zunahme der Blutkörperchenzahlen 
in kurzer Zeit, wie sie M e r ci e r, *) Wo 1 f f und K oep p e, 2 ) 
Gaule 8 ) u. a. gesehen haben, beruhen wohl, wie schon Jaquet 
und Zuntz hervorheben, sicher nicht auf einer gesteigerten Blut¬ 
regeneration. 

1. Steril aufgefangenes Menschenblut verbraucht unter normalen 
Verhältnissen nur sehr wenig Sauerstoff und zwar anscheinend 
ziemlich konstante Mengen. 

2. Merklich größer wird der Sauerstoffverbrauch nach mäßigen 
Aderlässen im Stadium verstärkter Blutbildung. 

3. Eine Erhebung um 3000 m bewirkt innerhalb von 10 Tagen 
keine merkliche Erhöhung des Sauerstoffverbrauchs des Blutes. 
Die Blutbildung wird also wahrscheinlich durch eine solche Er¬ 
hebung weniger angeregt, als durch Aderlässe von 300—400 ccm. 

1) Archiyes de Physiologie normale et pathologique Ser. V, T. VI, 1894 
(eit. nach Jaquet). 

2) MUnch. med. Wochenschr. 1893 Nr. 11 p. 210. 

3) Pflügers Archiv Bd. 89 p. 119. 
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Aus der Königl. mediz. Universitätsklinik in Breslau. 

Direktor: Prof. Dr. v. Strümpell 
und der Königl. mediz. Universitätsklinik in Kiel. 

Direktor: Prof. Dr. Lüthje. 

Über die Einwirkung yon Seruminjektionen auf die 
Eosinophilen und Mastzellen des menschlichen und 

tierischen Blutes. 

Von 

Dr. med. H. Schlecht, 

ehemaligem Assistenten der Universitätsklinik in Breslau, 
z. Z. Assistenten der medizin. Klinik zu Kiel. 

Bei Untersuchungen, die K. Z i e g 1 e r und ich vor einiger Zeit 
über den Ablauf der leukocytotischen Blutveränderungen bei den 
Infektionskrankheiten angestellt haben, fand ich bei einer größeren 
Anzahl von Diphtheriefällen, daß noch während der initialen Leuko- 
cytose, also in einem Stadium, das durch die starke Vermehrung 
der Neutrophilen und den Tiefstand aller übrigen Zellarten im all¬ 
gemeinen charakterisiert ist, eine starke Vermehrung der eosino¬ 
philen Zellen, zum Teil zu erheblichen Werten, auftrat. Es zeigte 
sich, daß diese starke Zunahme der Eosinophilen stets im Anschluß 
an Einspritzungen von Diphtherieheilserum einsetzte. Während vor 
der Injektion von Heilserum die Eosinophilen stark vermindert 
oder meist vollständig aus dem morphologischen Blutbild ver¬ 
schwunden waren, erfolgte bald nach der Heilseruminjektion ein 
plötzlicher Anstieg dieser Zellart. Wir haben schon damals diese 
Eosinophilen Vermehrung als Reaktion auf die Seruminjektion auf¬ 
fassen zu sollen geglaubt. 

Im Anschluß an unsere damaligen Untersuchungen habe ich 
mich nun weiter klinisch und experimentell mit der Frage dieser 
Serumeosinophilie beschäftigt. Über die vorläufigen Ergebnisse dieser 
Untersuchungen möchte ich hier kurz berichten. Es würde zu weit 
führen, alle klinisch untersuchten Fälle aufzuführen. — Ich begnüge 
mich damit, besonders prägnante Beispiele zu geben. 
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Es war zunächst die Frage zu beantworten, ob nicht vielleicht 
die Leukocytose zu Beginn der Diphtherie auch in nicht mit Serum 
behandelten Fällen mit einer initialen Eosinophilie einhergehen 
könne, wie wir das z. B. bei vielen Scharlachfällen sehen. Ein 
derartiges Verhalten war aber schon nach dem bisher über die Leuko¬ 
cytose der Diphtherie in der Literatur Bekannten nicht zu erwarten 
nnd auch nach meinen Untersuchungen tatsächlich nicht der Fall. 
In nicht injizierten Fällen verläuft die Leukocytose der Diphtherie 
vielmehr in der von uns (1. c.) beschriebenen, für alle Leukocyten 
charakteristischen Form: Zuerst ein initialer Hochstand der Neutro¬ 
philen weit über die Norm mit Tiefstand aller übrigen Zellarten 
und meist gleichzeitigem Verschwinden der Eosinophilen und Mast¬ 
zellen aus dem Blutbilde. Noch während der Fieberperiode setzt 
dann unter allmählichem Absinken der Neutrophilen die mehr oder 
weniger beträchtliche reparatorische Vermehrung der großen Mono- 
nncleären ein. Im Beginn der Entfieberung folgt der reparatorische 
Anstieg der Lymphocyten, mit diesem gleichzeitig oder kurz nach 
ihm sehen wir dann die Eosinophilen und auch die Mastzellen 
wieder im Blutbilde ständig vorhanden und zeitweise über die 
Norm vermehrt. Diesen Befund konnten die weiteren klinischen 
Beobachtungen an nicht injizierten Fällen immer wieder bestätigen. 

Ganz anders verhielten sich die mit Serum behandelten Fälle, 
von denen ich hier einige Beispiele gebe. 

M. S., 6 Jahre alt. Bakteriologisch festgestellte Diphtherie 
mit Larynxcroup, Tracheotomie. Heilung ohne Komplikationen. 
■Seruminjektion 2500 I.-E. am ersten Tage (s. Tab. I). 


Tabelle I. 


Datum 

Temp. 

Leu- 

kocyt. 

Neu- 

troph. 

Lym- 

phoc. 

Gr. 

Mono- 

nucl. 

Eosinophile 

Mastzellen 

Bemerk. 

absol. 

proz. 

absol. 

proz. 

19 . vi. 

38,0 

14000 

9282 

2128 

2380 

90 

0,5 

140 


2500 I.-E 

20. VI. 

38,4 

15000 

10200 

1200 

2250 

1350 

9,0 

— 


subkutan 

21. VI. 

37,6 

14000 

8430 

1400 

2700 

1260 

9,0 

140 

1.0 


23. VI. 

36,5 

13000 

5360 

2600 

2360 

1820 

14,0 

130 

1,0 


25. VI. 

normal 

12000 

5300 

2400 

2700 

1600 

13,5 

— 



28. VI. 

91 

12000 

5900 

2200 

2400 

1500 

12,5 

— 

— j 


1. VII. 

J7 

12000 

6180 

2190 

1320 

1320 

11,0 

120 

1,0 


6. VII, 

r» 

I 

11000 

! 

5060 

3890 

I 

1210 i 

880 

*,u 

i 

— 



Wir sehen in diesem Falle bei Beginn der Untersuchungen 
am ersten Krankheitstage entsprechend den allgemeinen Regeln 
für die Leukocytose die Eosinophilen tief stehen. (Rechnen wir im 
Durchschnitt die normale Prozentzahl der Eosinophilen zu 2,5 und 
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die Gesamtzahl der Leukocyten mit 7000, so erhalten wir für die 
eosinophilen Zellen im normalen Blut eine Durchschnittszahl von 
etwa 175. Die eosinophilen Zellen stehen also bei der absoluten 
Zahl von 90 und einer Prozentzahl von 0,5 absolut und prozen¬ 
tual tief). Im Anschluß an die Heilseruminjektion erfolgt nun 
eine innerhalb 24 Stunden einsetzende enorme Vermehrung dieser 
Zellgruppe auf fast den achtfachen Wert des Normalen. Diese 
reaktive Vermehrung hält lange bis in die Rekonvalescenz hinein 
an und geht in die von uns (1. c.) beschriebene Rekonvalescenz- 
eosinophilie über. Wichtig ist, daß die Eosinophilie schon während 
der Fieberperiode mit diesen enorm hohen Werten einsetzt. In 
anderen Fällen kamen die Eosinophilenkurven nach anfänglicher 
Erhebung im Anschluß an die Heilseruminjektion schneller zum 
Absinken, um dann von neuem in der Rekonvalescenz anzusteigen, 
so daß also die Vermehrung auf die Injektion hin und die spätere 
Rekonvalescenzerhebung durch eine mehr oder weniger tiefe Senknng 
der Kurve getrennt waren. Ich verweise als Beispiel dieser Ver¬ 
laufsart auf die in unserer früheren Arbeit veröffentlichte Text¬ 
kurve Nr. II, bei deren Beschreibung auf die Möglichkeit einer 
Serumeosinophilie eingegangen wurde. 

Ein zweites Beispiel, das besonders auch für das rasche Ein¬ 
setzen der Eosinophilenüberschwemmung charakteristisch ist, bietet 
die folgende Tabelle II (abgekürzt). 

S. I., 6 Jahre alt. bakteriologisch nachgewiesene Diphtherie 
unkomplizierter Verlauf. Seruminjektion 3000 I.-E. 

Tabellen. 


Datura 


Temp 


j Leu- 
j kocyt. 


Neu- 

troph. 


31. VIII. 38,7 10000 7800 

1. IX. 38,3 10000 4540 


Lvm- ' M ^ r ' Eosinophile { Mastzellen 
v 1 Mono* ~ ~ 

P üoc * mic ) absol. proz. | absol. proz. 


Bemerk. 


830 I 1260 I 60 ! 0,6 30 0,3 3000 I.-E. 
2700 900 1800 118,0 60 0,6 subkutan 


Wie die weiteren Untersuchungen ergeben haben, war nun 
diese initiale Eosinophilie durchaus nicht bei allen untersuchten 
Kindern vorhanden, so daß individuelle Verschiedenheiten eine Rolle 
Zuspielen schienen. Immerhin zeigte die Mehrzahl der Fälle die 
Reaktion. Anders verhielt es sich dagegen bei Erwachsenen. 
Während Kinder bis zum Alter von 7 Jahren in der überwiegenden 
Mehrheit auf die Seruminjektion reagierten, blieb diese bei Er¬ 
wachsenen aus. Diese auffällige Erscheinung schien anfangs ge¬ 
eignet zu sein, die Annahme, daß es sich hier um eine spezifische 
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Diphtherieseramwirkung bandle, in Frage zu stellen. Es konnte 
andererseits aber auch für die Tatsache, daß Kinder diese schnellere 
Reaktion zeigten, eine besonders leichte Erregbarkeit der proli- 
ferierenden Tätigkeit des jugendlichen Knochenmarkes auf den 
Reiz hin als Erklärung herangezogen werden. Ferner mußte die 
Überlegung nahe liegen, daß vielleicht die für Kinder ausreichende 
Antitoxinmenge für Erwachsene zur Hervorrufung der Reaktion 
nicht genüge. Ich habe zu dem Zweck zwei Erwachsene mit nor¬ 
maler Temperatur, die an Nervenleiden litten, mit Seruminjektionen 
behandelt Es zeigte sich, daß bei ihnen in der Tat die Reaktion 
erst nach mehrmaligen Injektionen und nach höheren Dosen, aber 
auch dann in geringerer Intensität eintrat. Es sei hier ein Bei¬ 
spiel angeführt. 

0. H., 25 Jahre alt, Poliomyelitis (s. Tab. III). 


Tabelle III. 


Datum 

i i 

2 « § 
.2 §« 

Leu- 

Neu- 

1 

Lym- 

Gr. 

Mono- 

nucl. 

1 

Eosinophile 

Mastzellen 

Bemerk. 

M Cp£3 

b J3w 

kocyt. 

troph. 

j 

pkoc. 

absol. 

i 

I proz. 

absol. 

proz. 

15. I. 

1500 

1 

5000 

' 3760 

950 

200 

i 

' 75 

i 

1.5 

25 

0,5 
' 0,3 


16. I. 

__ 

1 4000 

! 2900 

848 

160 

80 

2,0 

12 


17. I. 

3000 

5000 

: 3600 

1050 

300 

150 

3,0 

2.0 

— 



18. I. 

3000 

; 9600 

7018 

960 

480 

i 192 

— 

— 


19. I. 

— 

6400 

i 

! 4160 

1 

896 

j 576 

576 

9,0 

— 

‘ - 

Serum¬ 

exanthem. 

w 

- | 

7000 

4760 

1400 

| 560 

280 

4,0 

— 

— ! 

Abends. 

20. I. i 

- 1 

6000 i 

4818 

1155 

198 

66 

1,0 

— 

— 

Morgens. 

1 

n 

_ 1 

5000 

4295 

450 

, 125 

100 

2,0 

50 

1,0 

Abends. 

21. I. ' 

- j 

5000 

i 

4100 

750 

100 

50 

1,0 

i 

— 

— 



Es zeigt sich also hier eine deutliche, wenn auch bei weitem 
geringere Reaktion nach mehrmaliger Injektion von insgesamt 
7500 I.-E. Interessant ist, daß die Eosinophilie ihren höchsten 
Wert gleichzeitig mit dem Ausbruch eines Serumexantheras erreicht. 

Auf Grund der klinischen Untersuchungen schien der Schluß 
berechtigt, daß die bei den untersuchten Fällen auftretende Eosi¬ 
nophilie als eine Reaktion auf die Diphtherieseruminjektion auf¬ 
zufassen sei. Zur weiteren Bestätigung diente das Tierexpe¬ 
riment. Dieses sollte einmal die klinischen Beobachtungen er¬ 
gänzen, zum anderen Mal erhoffte ich von ihm Aufschluß darüber 
zu gewinnen, ob es sich um eine spezifische Wirkung des Diphtherie¬ 
antitoxins handele oder ob etwa das Serum allein oder gar der 
Karbolzusatz die Erscheinungen hervorrufe. Ich wählte zu den 
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Versuchen Meerschweinchen und zwar junge Exemplare. Es ist 
bekannt, daß ältere Tiere meist mit Parasiten behaftet sind und 
dann an und für sich bereits eine Eosinophilie aufweisen können. 
Das weiße Blutbild der zu verwendenden Tiere wurde mehrere 
Tage hindurch ausgezählt Fanden sich dann keine übernormalen 
Eosinophilenwerte, so wurde die Injektion vorgenommen. Außer¬ 
dem wurden mehrere Tiere noch daraufhin untersucht, ob viel¬ 
leicht gröbere Tagesschwankungen, vor allem auch abhängig von 
der Nahrungsaufnahme vorkämen. Dies war nicht der Fall. 

Zur Technik bemerke ich folgendes: Die Seruminjektionen wurden 
intraperitoneal vorgenommen, nachdem das sterile Serum vorher auf 
Körpertemperatur erwärmt war. Die Blutentnahme zur Zählung geschah 
durch Einstich in eine Ohrvene. Die Deckglasobjektträger-Ausstrich- 
präparate wurden mit dem alkoholischen Farbstoffgemisch von May- 
Grünwald gefärbt. Es wurden stets 300—400 Leukocyten durchgezählt. 
Bezüglich der einzelnen Zellarten und ihrer Einordnung verweise ich auf 
unsere früheren Untersuchungen; die Myeloblasten und Übergangsformen 
wurden als große Mononucleäre zusammengefaßt. Das Auftreten von 
echten Myelocyten wurde stets besonders erwähnt. 

Die Granulader neutrophilen Zellen färben sich beim Meerschweinchen 
mit dem Farbstoffgemisch nur schwach. Die Eosinophilen zeigen 
charakteristische schöne Granula, so daß ihre Unterscheidung von den 
Neutrophilen durchaus leicht ist. Die Mast zellen sind gut ausgebildet 
und nicht zu verkennen. Während die Eosinophilen bei jungen Tieren 
zwischen 2— 6°/ 0 Vorkommen, sind die Mastzellen meist nur mit 0,5 bis 
höchstens 3 °/ 0 vertreten und fehlen oft ganz. Bei älteren, mit Parasiten 
behafteten Tieren habe ich Eosinophilie bis zu 42 °/ 0 beobachtet. Wieder¬ 
holt fand ich bei Tieren parasitenähnliohe Einlagerungen in 
den weißen Blutkörperchen, meist in Lymphocyten, aber auch in großen 
Mononucleären, die in Ringform, punktförmig oder in kleinen Körnchenhaufen 
in Vakuolen angeordnet waren. Eine Abhängigkeit einer Eosinophilie bei 
Tieren mit derartigem Befund besteht wohl nicht, da ich wiederholt 
derartige Einlagerungen auch ohne Eosinophilenvermehrung feststellen 
konnte. 

Die Gesamtleukocytenzahl ist beim Meerschweinchen sehr 
ungleichmäßig, auch das Verhältnis der Neutrophilen zu den Lympho¬ 
cyten schwankend. 

Kaninchen wurden mit Absicht für die Versuche nicht verwandt, 
da bei ihnen die Unterscheidung zwischen den echten eosinophilen und 
den pseudoeosinophilen, polymorphkernigen Leukocyten außerordentlich 
schwierig, oft überhaupt nicht möglich ist. 

Es folgen hier nun zunächst die Tierversuche mit Diph¬ 
therieheilserum. 

Meerschweinchen Nr. I injiziert mit Diphtherieheilserum (s. Tab. IV). 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Einwirkung von Seruminjektionen auf die Eosinophilen u. Mastzelleu etc. 313 


Tabelle IV. 


Datum 

Injiziert. 

Immunit.-! 

Einheiten 

Leu- 

kocyt. 

Neu- 

troph. 

Lyrn- 
phoc. | 

GroCe 

Mouo- 

nucl. 

Eosinophile 

absol. proz. 

Mastz 

absol. 

eilen 

-Bemerk. 

proz. 

4. X. 

500 

12000 

4080 ' 

6420 1 

660 

720 

6,0 

120 

1,0 1 

5. X. 

500 

12870 

3840 

6976 

1150 

384 

3,0 

1 320 

2,5 ; 

6. X. 

— 

9200 

2024 

4232 ! 

1380 

1380 

15,0 

| 184 

2,0 

8. X. 

1500 

— 

— 

— 

— 

— 

| - 

1 

9. X. 

750 

14300 

3698 

7150 

929.5 

2288 

16,0 

! 214,5 

1,5 

10. X. 

500 

12000 

3000 

5040 ! 

1368 

2592 

21,6 

1 


11. X. 

500 

16000 

2720 

8640 

1280 

2720 

17,0 

1 640 

4,0 , 

12. X. 

— 

20000 

5500 

11700 

1100 

1300 

6,5 

| 400 

2,0 | 

13.n.l4.X. je 750 

— 

— 

— 



— 

1 

1 

1 

16. X. 

— 

16800 

3696 

8082 

672 

3628 

21,6 

722 

4,3 

17. X. 

1000 

— 

— 

— 


_ 

— 


18. X. 

— 

18000 

2340 

7380 

720 

2520 

14,0 

5040 

28,0 : 

19. X. 

500 

14000 

4060 

3080 

1680 

4480 

32,0 

700 

5,0 j 

20. X. 

1000 

— 

— 

— 

— 

-- 

— 

— 

! — ! 

21. X. 

— 

17000 

2210 

8840 

595 

4250 

25,0 

1105 

6,5 

23. X. 

— 

20000 

5000 

! 6720 

1760 

5600 

28,0 

920 

4,6 ; 

24.U.26.X. ie 1000 

— 

— 

1 1 

— 

— 

— 

! - 

29. X. 

— 

! 14200 

3137 

6332 

1420 

2627 

18,5 

1 142 

i 1,0 , 

Panse 

10. XI. 

1000 

1 

19800 

4950 

i 1055 

1287 

2514 

12,7 

495 

: 2,5 

13. XI. 

500 

24000 

6840 

14760 

720 

1200 

5,0 

480 

2,0 

14. XI. 

500 

24300 

4595 

16694 

150 

1 1646 

7,6 

1215 

5.0 

16. XI. 

500 

24000 

4800 

12960 

720 

4800 

20,0 

; 720 

3,0 

1 3.3 

19. XI. 

500 

16900 ! 2298 

10215 

388 

3430 

20,3 

1402 

21. XI. 

500 

19800 

3960 

12394 

455 

2574 

13,0 

396 

20 

22. XI. 

500 

20800 

2600 

13212 

832 

3120 

15,0 

728 

3.5 

25. XI. 

500 

170CK) 

2635 

9350 

680 

; 3910 

23,0 

340 

2,0 

28. XI. 

500 

17000 

1275 

13090 

510 

2125 

12,5 

— 


30. XI. 

500 

18000 

2268 

12636 

450 

2340 

13,0 

30(5 

1 1.7 

4. XII. 

500 

14000 

1988 

; 11270 

70 

I 672 

4 # 

— 

— 

8. XII. 

— 

160U0 

3776 

i 10880 

752 

i 480 

31) 

112 

0,7 


Zur Tabelle: Die Anfangswerte der Eosinophilen mit 720 (6 °/ 0 ) und 
der Hastzellen mit 120 (1 0 0 ) sind die nach mehrmaligen Zählungen ge- 
wonnenen höchsten Normalzahlen. Wir sehen am ersten Tage nach der 
Injektion von 500 I.*E. zunächst eine 8enkung derEosinophilen- 
zellen auf die Hälfte des Normalwertes, während die Mastzellen eine 
deutliche Vermehrung zeigen. Zu bemerken ist, daß neben etwa gleich¬ 
bleibenden Neutrophilen- und Lymphocytenzahlen eine deutliche Zunahme 
der großen Mononucleären eintritt, welche auf eine intensive Tätigkeit 
des Knochenmarks hinzudeuten scheint. Auf eine nochmalige Injektion 
am dritten Tage folgt dann unter einer allgemeinen Abnahme der Gesamt- 
leukocytenzahl, wie auch der Neutrophilen und Lymphocyten ein enormer 
Anstieg der Eosinophilen auf 1380 (15 °/ 0 ), während gleichzeitig 
die großen Mononucleären weiter ansteigen, die Mastzellen dagegen an 
Zahl abnehmen. Unter weiterer Heilserumbehandlung sehen wir dann 
die Eosinophilen mit mehr oder weniger starken Schwankungen weiter 
ansteigen. Am 18. Oktober setzt plötzlich im Anschluß an eine größere 
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Injektion (1000 I.-E. am 19. Oktober) eine enorme Überschwemmang 
des Blutbildes mit Mastzellen (5040 = 28 °/ 0 ) unter gleichzeitigem 
Sinken der Eosinophilen ein. Schon am nächsten Tage sind die Mastzellen 
wieder auf 5 °/ 0 (700) vermindert, während die Eosinophilen an diesem Tage, 
besonders hohe Werte (4480 = 32 °/ 0 ) erreichen. Am 29. Oktober 1908 
mußte aus äußeren Gründen die Untersuchung 13 Tage ausgesetzt werden. 
Nach Ablauf dieser Zeit bestand noch eine Eosinophilie. Interessant ist, daß 
nun nach erneuter Seruminjektion zunächst ein relatives und absolutes Sinken 
der Eosinophilenwerte trotz Zunahme der Gesamtleukocytenzahl zu ver¬ 
zeichnen war; dann aber setzt am dritten Tage wieder eine starke Ver¬ 
mehrung ein. Die Mastzellen erreichen am dritten Tage nochmals stark über¬ 
normale Werte. Am Schluß sehen wir trotz fortgeführter Serumbehandlung 
die Eosinophilen und Mastzellen allmählich zu normalen Werten zurück¬ 
kehren. Bezüglich der übrigen Zellarten waren die Verhältnisse durchaus 
schwankend, so daß bestimmte Beziehungen nicht abgelesen werden können. 

Meerschweinchen Nr. II injiziert mit Diphtherieheilserum (s. Tab. V). 


Tabelle V. 


Datum 

S.ti f 

<v a .tS 

N Ö ^ 

Leu- 

Neu- 

troph. 

i 

! Lym- 
phoc. 

Große 
Mono- 
j nucl. 

Eosinc 

absol. 

>phile 

Mastzellen 

Bemerk. 

•|s-Sj 

i-Mwl 

kocyt. 

proz. 

absol. 

proz. 

11. IX. 

750 

5300 

2597 

2439 

i 

132 

1 132,5 

2,5 



| 

12. IX. 

! — [ 

10000 

7950 

1500 

550 



_ 

_ 


13. IX. 

1500 ! 

— 

— 

- j 

_ j 

— 

— 

_ 

_ 


14. IX. 

j 1500 

11000 

6971 

1870 

586 

1573 

14,3 

— 

— 


15. IX. 

j — 

14000 

4424 

4248 ! 

1072 

2800 

20,0 

1456 

10,4 


16. IX. 

1500 

16000 j 

8360 

; 2280 

440 

2120 

13,5 

2800 

17,5 


17. IX. 

— 

16000; 

1 

7680 

3520 ! 

| 

040 

1840 

11,5 

2320 

114,5 

Exitus. 


In unmittelbarem Anschluß an die Diphtherieseruminjektion tritt 
eine richtige Leukocytose mit starkem Anstieg der Neutrophilen, Sinken 
der Lymphocyten und gleichzeitiger Vermehrung der großen Mono- 
nucleären auf. Die eosinophilen Zellen sind zu dieser Zeit ganz aus dem 
Blutbild verschwunden. Dann erfolgt innerhalb 24 Stunden nach einer 
erneuten Seruminjektion eine plötzliche Ausschwemmung eosinophiler 
Zellen in die Blutbahn. Eine dritte Injektion führt unter weiterem An¬ 
stieg der Eosinophilen zu einer gleichfalls plötzlich einsetzenden Mast¬ 
zellenvermehrung. Diese letztere Zellart war zu Beginn der Unter¬ 
suchung und auch in den folgenden Tagen überhaupt nicht im Blutbild 
vorhanden. Während nun die Eosinophilen im weiteren Verlauf langsam 
fallen, steigen die Mastzellen noch an. Ara 18. September 1908 wurde 
das Tier tot aufgefunden, Krämpfe oder schwere Krankheitssymptome 
hatten nicht bestanden. Eine Peritonitis war nicht vorhanden, die Milz 
war normal groß, das Knochenmark makroskopisch ohne Besonderheiten. 
Mikroskopisch fanden sich in ihm außerordentlich viele Eosinophile und 
Mastzellen, sowie auch vereinzelt Zellen mit beiden Granulationen. Kern- 
teilungsfiguren wurden nicht beobachtet. Milz und Drüsen wiesen normale 
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Struktur auf, enthielten ebenfalls reichlich Eosinophile und mäßig viele 
Mastzellen. 

Meerschweinchen Nr. III (auf dessen Tabelle ich hier der Raum¬ 
ersparnis halber verzichten .kann), wurde in ähnlicher Weise behandelt 
wie Nr. II. Es zeigte sich bei diesem Tier nach der ersten Injektion 
eine leichte Reaktion der Mastzellen, während die Eosinophilen erst- nach 
8 Tagen und 5 maliger Injektion von 1500 l.-E. eben eine beginnende 
Reaktion zeigten. An diesem Tage erfolgte plötzlich der Exitus. Von 
Bedeutung ist, daß trotzdem die Reaktion im peripheren Blute erst im 
Beginn war, das Knochenmark doch schon eine bedeutende Vermehrung 
der eosinophilen Zellen aufwies. 

Tabelle VI. 


l>atum 

Injiziert 
Serum¬ 
men £e 

Leu- 

Neu- 

Lym- 

Große 

Mono- 

nucl. 

Eosinophile 

Mastzellen 

Bemerk. 

kocyt. 

troph. 

phoc. 

absol. 

proz. 

absol. 

proz. 

2 VII. 


5000 

2850 

1600 

500 

150 

3,0 

0 

0 

nüchtern 

3. VII. 

2 ccm 

6000 

2400 

3030 

480 

60 

1,0 

30 

0,3 

nach dem 
Fressen 

— 

— 

5000 

2550 

2100 

125 

225 

4,5 

0 

0 

IStd.nach 

4. VII. 

2 „ 

8000 

2120 

5120 

720 

40 

0,5 

0 

0 

Injektion 

5. VII. 

2 „ 

800.) 

2736 

4688 

128 

264 

3,3 

184 

2,3 

6. VII. 

2 „ 

9000 

3960 

4050 

540 

270 

3,0 

3,3 

180 

2,0 


7. VII. 

2 „ 

10000 

1870 

7230 

400 

330 

70 

0,7 


8. VII. 

_ 

10000 

3480 

5360 

730 

230 

2,3 

200 

2,0 


9. VII. 

2 „ 

12000 

8340 

1476 

996 

996 

8,3 

192 

1.6 


11. VII. 

2 „ 

11000 

2486 

6802 

253 

803 

7,3 

660 

6.0 


13. VII. 

2 „ 

— 

-- 

— 


— 


— 

— 


14. VII. 

1 * 

UXIOO 

1710 

6000 

430 

1760 

17,0 

100 

1,0 


15. VII. 

1 * 

— 

— 

— 

— 

' - 

— 

— 



16. VII. 

1 „ 

10000 

2400 

5500 

850 

1000 

10,0 

250 

2,5 

Kernhalt. 

Erythroc. 

l°/ 0 

17. VII. 

1 " 

11000 

2310 

7425 

55 

1155 

10,5 

250 

2,5 

Normo- 
blasten -f- 

19. VII. 

1 , 

12000 

5561 

4925 

480 

720 

6.0 

156 1 

j 

1,3 

Xormo- 
blasten + 

20. VII. 

1 n 

10000 

3150 

5650 

200 

900 

9,0 

100 

1,0 


21. VII. 

1 „ 

12000 

2676 

7832 

1080 ! 

360 

1,3 

72 ! 

0,6 


22. VII. 

2 „ 

12000 

2436 

8256 

108(1 i 

156 

1,3 

72 

0.6 


24. VII. 

1 „ 

16000 

7200 

15516 

1812 

128) 

8,0 

192 I 

1,2 


26. VII. 

1 „ 

25000 

100X1 

2000 

1275 

1325 

5.3 

400 | 

1.6 


27. VII. 

1 „ 

15000 

4275 

6515 

1800 

2250 

15,0 : 

150 ; 

1,0 


28. VII. 

1 „ 

— 

— 


— 

— ! 


— 



29. VII. j 

1 „ 

20000 

7520 

7500 

3220 1 

1600 

8,0 ! 

60 | 

0,3 


31. VII. 

2 „ 

20000 

6120 

7500 

4720 

1600 

8.0 1 

60 

0,3 


6. VIII. 

2 „ 

25000 

10240 

4500 

8760 

1500 

6,0 

— 



9. VIII. 

2 „ 

20000 

7480 

5200 

6400 

920 

4,6 

— 

— 


12. VIII. 

2 „ - 

200 Kl 

6600 

5500 

6100 

1600 

2,0 

200 

1,0 


14. VIII. 


18000 

5850 

2790 

6210 

2970 i 

16,5 

180 

1,0 


19. VIII.I 

- 

10000 

2940 

5750 

700 

750 ; 

7.5 

50 

0,5 


Meerschweinchen 

Nr. 

IV. 

Injiziert mit Diphtherieheilserum (s. 

Tab. VI). 

An 

diesem Versuchstiere wurden die oben erwähnten Einflüsse 


der Nahrungsaufnahme auf die Blutzusammensetzung studiert. Wie in der 
Tabelle angedeutnt ist, kommen wesentliche Schwankungen nicht vor. 
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Außerdem wurde bei diesem Versuch weniger auf den Gehalt des Serums 
an I.E. als vielmehr auf die überhaupt injizierte Serum m e n g e Gewicht 
gelegt. Wir beobachteten im Anschluß an die erste Injektion schon nach 
3 Stunden einen vorübergehenden geringen Eosinophilenanstieg, dann 
aber sinken innerhalb der nächsten 24 Stunden sowohl die Eosinophilen 
wie die Mastzellen relativ und absolut ab. Fortgesetzte Serumbehandlung 
führt bald zu Wiederanstieg der Eosinophilen bis zu hohen Werten am 
9. Tage nach insgesamt 9 ccm Sernminjektion. Die Eosinophilenwerte 
bleiben dann mit zeitweiligen Schwankungen hoch. Die Mastzellen sind 
zwar am 10. Tage auch vermehrt, erreichen aber nicht die hohen Werte 
der früheren Versuche. Zur Zeit der energischen Ausschwemmung der 
Eosinophilen in das Blutbild sehen wir als Zeichen der starken Alteration 
der blutbildenden Organe reichlich kernhaltige rote Blutkörperchen auf- 
treten. Der Versuch wurde am 49. Tage abgebrochen. Im Knochen* 
mark lagen mikroskopisch den früheren Befunden analoge Verhältnisse vor. 

Die bisher beschriebenen Tierversuche bestätigen die klinisch 
gewonnene Anschauung, daß die Eosinophilie in der Tat 
eine Folge der Diphtherieseruminjektion ist. Es er¬ 
gab sich aber aus ihnen auch die merkwürdige Tatsache, daß 
wenigstens beim Meerschweinchen diese fortgesetzten Seruminjek¬ 
tionen auch auf eine andere Zellart einen spezifischen Reiz aus¬ 
zuüben scheinen, der zu einer enormen Vermehrung auch 
dieser Zellart führen kann. Es sind dies die Mast zellen. Die 
Versuche II, III undIV zeigen, daß der Vermehrung der genannten 
Zellarten eine anfängliche Verminderung vorherzugehen 
scheint. Sowohl die Eosinophilen- als auch die Mastzellenaus¬ 
schwemmung scheint ziemlich plötzlich aufzutreten. 

Die nun folgenden Versuche hatten den Zweck, die einzelnen 
Komponenten des Diphtherieserums auf ihre eventuelle Wirk¬ 
samkeit durchzuprüfen. Es wurden zunächst Injektionen mit einer 
sehr verdünnten (0,5%) Karbolsäurelösung vorgenommen, deren 
Konzentration der dem Diphtherieheilserum gewöhnlich zugesetzten 
entsprach. Die Versuche ergaben, daß eine Beeinflussung der 
Eosinophilen und Mastzellen dadurch nicht zu erzielen war. Ich 
gebe im folgenden ein Beispiel (s. Tab. VII). 

Tabelle VII. 


Datum 


£ JL 43 I 

^ Leu- | Neu- Lym- 
g kocyt. troph. plioc. 


Große Eosinophile Mastzellen 

Mouo---Bemerk. 

nud. absoL . proz. | absol.1 proz. 


6. IV. 

2 ccm 

12000 

3300 

8520 

7. TV. 

2 1 

1KXX) 

277.0 

5907 

9. IV. 

o 1 

14000 

0300 

0440 

12. IV. 


121X10 

900 

10980 


Gck igle 


fiu 


! _ ! 

60 

0.5 

273 

45 

! 0,5 , 

— 

— 

1120 

70 

0,5 

70 

0.5 

00 

— 


— 

— 13. IV 


Exitus 
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Die weiteren Experimente wurden mit reinem Tierblutserum 
und zwar zunächst mit Pferdeserura angestellt. Das möglichst steril 
aufgefaugene Serum wurde mit geringem Chloroformzusatz im Eis¬ 
schrank autbewahrt. Nur ganz klar bleibendes Serum wurde ver¬ 
wandt und vor der Injektion auf 37° erwärmt. 

Meerschweinchen Nr. YI injiziert mit Pferdeserum (s. Tab. VIII). 


Tabelle VIII. 


Datum 

ti *, <u 

4 > S bei Leu- 
Ä« S kocyt. 

BW B, J 

i 1 

n< t : h r m™»! 

troph. phoc. nuc i 

Eosinophile Mastzellen 

absol. proz. j absol. | proz. 

Bemerk. 

6 . IV. 
10. IV. 
14. IV. 

2 ccm 
2 * 

2 * 

9200 

12000 

14200 

i 

6566 3358 
5580 5580 
3408 I 5509 

276 

180 

369 

360 

4771 

1 

_ 1 _ 

3,0 l - 
33,6 85,6 

0.6 

15. IV. 
plötzlich 
Exitus 
ohne bes. 
Symptome 


Der Versuch ergab, daß, wie die Tabelle zeigt, auch mit reinem 
Pferdeserum dieselbe Reaktion zu erzielen ist. Wir sehen 
eine plötzliche ganz enorme Vermehrung der eosinophilen Zellen, während 
gleichzeitig auch die bis dahin im Blutbilde nicht vorhanden gewesenen 
Mastzellen auftreten. Die Untersuchung des Knochenmarkes ergab wie 
bei den früheren Tieren eine starke Eosinophilie des Knochenmarkes. 

Des weiteren wurden nun auch Injektionen mit Blutserum an¬ 
derer Tiere vorgenommen und zwar mit Rinder-, Hammel- und 
Kälberserum. 

Meerschweinchen Nr. VII injiziert mit Kälberserum (s. Tab. IX). 


Tabelle IX. 


Datum ' 

1 

fcaä, 
S E 8 
•s*<« a 

i 

Leu- 

Neu- 

Lym- 

Große | 
Mono-' 
nncl 

Eosinophile 

Mastzellen 

Bemerk. 

kocyt. 

troph. 

phoc. 

absol. 1 

proz. 

i 

absol. 

proz. 

26. L 

2 ccm 

! 12700 

7366 

4655 

381 | 

317 

2,5 

i 

_ 


3 Std. 

— 

16700 

13360 

2672 

870 

501 

3,0 

— 

— 


später 

2 ccm 

•16000 

12220 

2500 

800 

480 

3,0 




1. II. 

2 „ 

15000 

11550 

2300 

700 

450 

3,0 

t 

i 


2. II. 

2 „ 

; ioooo 

6250 

1750 

850 ; 

1 1150 

8,5 

— 

i _ 


3. II. 

1 „ 

! 9000 

4500 

3330 

180 

1 990 

11,5 

— 

— 


4. II. 

o 

* n 

11000 

6600 

2580 

495 

825 

7.5 

495 

4,5 

1 

5. II. 

2 „ 

! 9000 

5085 

2835 

136 

900 

10.0 

45 

1 0,5 

| 

10. 11. 

2 „ 

12000 

7476 

2856 

72 

1080 

9,0 

516 

! 4,3 


12. n. 

2 „ 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

1 

14. II. 

2 „ 

9700 

3686 

3977 

97 

1746 

18,0 

194 

i 2,0 

i 

15. II. 

1 „ 

8500 

3316 

2720 

127 

2167 

25,5 

170 

2,0 

1 

i 

17. II. 

2 „ 

11200 

4368 

4816 

112 

1792 

16,0 

112 

1 1,0 

1 

18. II. 


11000 

6270 

2310 

990 

11000 

10,0 

330 

3,0 

| Exitus. 
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Die Eosinophilenreaktion erfolgt in der beschriebenen Weise. Von 
dem vorhergehenden unterscheidet sich der Fall insofern, als die Ke« 
aktion zeitlich ziemlich spät einsetzt, und die Mastzellenvermehrung nicht 
die hohen Werte der früheren Beobachtung erreicht. Der pathologisch- 
anatomische Befund ist dem früheren ähnlich. 

Meerschweinchen Nr. VIII injiziert mit Hammelblutserum (s. Tab. X). 

Tabelle X. 


Datum 

Injiziert 

Serum- 

menge 

Leu- 

kocyt. 

iseu- 

tropb. 

Lym- 

phoc. 

Große 

Mono- 

nucl. 

Eosinophile 

absol. proz. 

Mastzellen , 

-Bemerk. 

absol. proz. j 

13. II. 

i 

2 ccm i 

12000 

9600 

2180 

120 

60 

0,5 1 

j 

120 1,0 

14. II. 

2 


9000 

4005 

4545 

450 

— 

1 

- i - | 

15. II. 

2 


9000 

3960 

4635 

360 

45 

0,5 , 

_ _ ! 

17. II. 

2 


13900 

3614 

8757 

1112 

139 

1,0 ! 

278 2,0 

18. II. 

! 2 


12800 

7864 

1152 

1920 

768 

6,0 

896 7.0 

19. II. 

: 2 


8300 

5063 

789 

1245 

622 

7,5 

581 ' 7,0 

21. II. 

! 2 


11900 

6011 

3629 

773 

892 

7,5 | 

595 ! 5,0 j 

22. II. 

2 

l 

11000 

4510 

2750 

770 

220 

2.0 

2750 | 25,0 i 

25. II. 

2 


9500 

4750 

1425 

1425 

95 

1,0 

1805 19.0 

26. 11. 

2 

r 

10000 

6000 

1700 

i 300 

— 


2000 20,0 Exitus. 


Besonders zu vermerken ist hier die initiale Verminderung der 
(Tesamtleukocytenzahl, sowie das anfängliche vollständige Verschwinden 
der Eosinophilen und Mastzellen aus dem Blutbild. Erst am 3. Tage 
nach insgesamt 4 ccm Serum treten die Eosinophilen und 2 Tage später 
die Mastzellen wieder auf. Bei fortgesetzter Serumbehandlung kommt es 
nun zu raschem, am 9. Tage erheblich übernoimale Werte erreichenden 
Anstieg der Mastzellen, während die Eosinophilen zwar auch ab¬ 
solut und prozentual vermehrt sind, aber doch nur geringe Werte er¬ 
reichen. Auffallend ist der starke Lymphocytensturz am 18. Februar, 
d. i. dem Tage des Beginns der Reaktion, sowie das schnelle Sinken 
und Verschwinden der Eosinophilen während des Mastzellenanstieges. 

Der folgende Versuch zeigt ebenfalls die in Frage stehenden 
Reaktionen, aber in mäßigen Grenzen. 

Meerschweinchen Nr. IX injiziert mit Rinderserum (s. Tab. XI). 

Tabelle XI. 


Datura 

Injiziert 
Seru ni- 
men ge 

Leu- Neu- 
kocyt. troph. 

Lym- 

phoc. 

14. 

ii. 

2 ccm 

12000 

5940 

5820 

15. 

ii. 

2 

10800 

2700 

7020 

17. 

ii. 

9 

1030O 

5150 

3502 

18. 

ii. 

2 „ 

17200 

8084 

7336 

21. 

ii. 

2 „ 

14100 

7896 

4794 


Große 

Mono- 

Eosinophile 

Mastzellen 

uucl. 

absol. 

proz. 

i 

absol. 

| proz. J 

120 

120 

1,0 ! 

_ 

| _ 

758 

324 i 

3,0 ; 

— 

— 

809 

515 

5,0 : 

824 

8,0 

578 

688 , 

4,0 | 

516 

3,0 

848 

141 

1,0 

423 

3.0 


Bemerk. 
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Mikroskopisch enthielt das Knochenmark diesmal sehr viel Mast¬ 
zellen, während die Eosinophilen nur in geringem Grade vermehrt waren. 
Milz und Lymphdrüsen zeigten keine Veränderung. 

Die folgende Tabelle bezieht sich auf eine weitere Modifikation 
meiner Versuche, die darin bestand, daß zur Injektion nicht Blut¬ 
serum, sondern von einem Patienten stammender, sehr eiweißreicher 
Ascites verwandt wurde. 

Meerschweinchen Nr. X., injiziert mit Ascitesflüssigkeit (s. Tab. XII). 
Eiweißgehalt = 4 °/ 0 .« 


Tabelle XII. 


cj a hf 

Datum -g = g 

o a 
GG0 ö 

1 

Leu- 

kocyt. 

Neu- 

troph. 

Lym- 

phoc. 

Große 

Mono- 

nucl. 

Eosinophile 

Mastzellen 

Bemerk. 

absol. 

proz. 

absol. 

proz. 

19. VII. 3 ccm 

5000 

2075 

2675 

200 

25 

0.5 

25 

0,5 

Hg = 80°/ o 










E = 4400000 

20. VII. i 2 „ 

5000 

35«) 

1900 

50 

25 

0.5 

125 

2,5 


21 VII. 2 .. 

9000 

4410 

3600 

810 

90 

1,0 

90 

1,0 


22. VII. 2 ., 

10000 

2150 

6860 

860 

30 

0.3 

100 

1,0 


23. VII. 2 ,. 

— 

— 

— 

— 


— 

— 



24. VII. 2 „ 

15000 

6000 

4890 

630 

990 

6,6 

2490 

16,0 


26. VII. 2 „ 

13000 

2795 

8060 

169 

728 

5,6 

1248 

9,6 


28. VII. — 

10000 

2200 

4800 

1200 

1200 

12,0 

600 

6.0 


29. VII. 2 „ 

12000 

4620 

40*0 

6HO 

960 

7,5 

1740 

14.5 


30. VII. 3 „ 

140(10 

3500 

5884 

700 

1582 

11.3 

2324 

16,6 


6 . VIII. 3 _ 

10000 

2800 

3300 

3400 

200 

2.0 

H00 

3.0 


9. VIII. 3 „ 

11000, 

3410 

5800 

3600 

350 

3.5 

150 

1,5 


12. VIII.! — 

10000 

3400 

2500 

3600 

j 350 

3,5 

150 

1,5 I 

Hg = 80% 










E = 3200000 

14. vm. 3 „ 

12000; 

5496 

1872 ' 

2916 

876 

7,3 

840 

7,0 


19. VIII. 3 „ 

10000 

1700 

6100 

500 

1300 

13,0 

400 

4,0 


Pause 


i 

i 







3. IX. 3 „ 

7000 

1820 

3990 

1050 

70' 

1,0 

70 

1,0 

Hg = 75% 










E = 3800000 

4. IX. 6 „ 

8000 

1920 

3600 

1560 

520 

6,5 

400 

5,0 


7. IX. 5 „ 

ioooo : 

2800 

4400 

1900 

350 

3,5 i 

550 

o,n 


8. IX. 5 „ 

7600 ! 

2152 

3350 

1596 

228 

3,0 

266 

3,5 


12. IX. ,5 „ 

8000 

2440 

3360 

1600 

320 

4 0 1 

280 

3,5 


14. IX. !ö „ 

8000 

3040 

3440 

480 

560 

7,0 

480 

6,0 

Hg = 80 »o 

1 






1 

1 


E = 4 000000 


Auch bei diesem Versuch sehen wir eine ausgesprochene 
Reaktion beider Zellarten. Die Mastzellenvermehrung setzt in 
geringem Grade schon nach der ersten Injektion ein, um dann wieder 
zu sinken und erst wieder am 5. Tage nach einer Gesamtinjektion von 
9 ccm einen erheblichen Anstieg zu erfahren. Die Eosinophilie folgt 
der Mastzellenverroehrung zeitlich nach. Im weiteren Verlauf zeigen 
beide Gruppen starke Schwankungen Eine Gesetzmäßigkeit im gegen¬ 
seitigen Verhalten der beiden Zellarten, etwa in der Art, daß Hochstand 
der Eosinophilen mit Tiefstand der Mastzellen korrespondiere, läßt sich 
nicht feststellen. Es ist zwar an einzelnen Tagen dieser Gegensatz an- 
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gedeutet (vgl. 28., 30. bis 7.), an anderen Tagen kommen aber auch 
gleichlautende Bewegungen vor. Am 19. Juli 1909 mußte, da gleich¬ 
artiger Ascites nicht mehr vorhanden war, der Versuch abgebrochen werden. 
Wir sehen nun bis zum 3. September 1909, also innerhalb 14 Tagen, 
ein allmähliches Abklingen der Reaktion. Dann wurden an demselben 
Tier Versuche mit einem anderen Ascites von bedeutend geringerem 
Eiweißgehalt (3 °/ 00 ) angestellt. Die Tabelle zeigt, daß die Reaktion 
zwar wieder einsetzt, aber nur in geringem Grade. Ob die Vorbehand¬ 
lung oder der geringe Eiweißgebalt der zuletzt verwandten Ascitesflüssig¬ 
keit dafür verantwortlich zu machen ist, muß vorläufig dahingestellt bleiben. 

Die bisherigen Versuche haben ergeben, daß Meer sch wein- 
chen auf Injektion eines artfremden Blutserums eine 
spezifische Reaktion in ihrem morphologischen Blutbilde 
zeigen, die sich in einer Vermehrung der spezifisch granu¬ 
lierten Zellen, der Eosinophilen und Mastzellen äußert. 
Es erhob sich nun die Frage, ob die Tiere auch auf Injektion 
eines artgleichen Serums, also Meerschweinchen auf Meer- 
schweincheuserum, in derselben Weise reagieren. Es wurde daher 
bei den folgenden zwei Versuchen Meerschweinchen artgleicbes 
Serum eingespritzt; und zwar einem Tiere Blutserum von normalem 
Meerschweinchen und einem zweiten Tiere Blutserum solcher Meer¬ 
schweinchen, die bereits auf Seruminjektion die beschriebene Re¬ 
aktion gezeigt hatten. 

Meerschweinchen Nr. XI (Tab. Nr. XII) injiziert mit Blutserum 
normaler Meerschweinchen. 


Tabelle XIII. 


Datum 

Injiziert. I 
Serum¬ 
menge | 

Leu- 

kocyt. 

Neu- 

troph. 

Lym- 

phoc. 

Große 

Mono- 

nucl. 

Eosinophile 

Mastzellen 

RnmnrV 

absoi. 

proz. 

absol. 

j proz. 

16. IX. 

3 ccm 

6000 

1800 

3420 

360 

300 

6,0 

120 

i 

1 2,0 i 

17. IX. 

2 „ 

4(00 

2160 

1320 

400 

80 

2,0 

40 

1,0 

18. IX. 

2 „ 

4000 

2000 

i 1720 

160 

80 

2,0 

40 

, 1,0 

19. IX. 

2 * 

6000 

3020 

2100 

540 

60 

1,0 

300 

! 5,0 

21. IX. ! 

2 „ 

8000 

4020 

2820 

1104 

— 


40 

0,5 I 

23. IX. 

2 „ 

7000 

4865 

1 1540 

626 

35 

0,5 

35 

0,5 1 

30. IX. 

2 „ 

5000 

1500 

1 2900 

250 

200 

4,0 

150 

3,0 

1. X. 


6000 

3240 

| 2820 

270 

, 240 

4,0 

30 

0,5 


Der Versuch zeigt deutlich die initiale Senkung der Gesamt- 
leukocytenzahl sowie der Eosinophilen und Mastzellen. Er zeigt 
aber auch, daß die Injektion artgleichen Serums eine nur geringe 
Reaktion (s. Mastzellen am 19. September 1909) hervorzurufen 
scheint. Dasselbe Resultat hatte das folgende Experiment, Meer¬ 
schweinchen Nr. XII, das mit Serum von Meerschweinchen in- 
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jiziert wurde, welche die Reaktion auf artfremdes Serum bereits 
gezeigt hatten. Auf die Wiedergabe der Tabelle kann ich hier 
verzichten. Den beiden letzten Versuchen möchte ich eine be¬ 
weisende Kraft vorläufig noch nicht zusprechen, da infolge Mangels 
einer genügenden Serummenge der Versuch vielleicht noch nicht lange 
genug ausgedehnt war, trotzdem bei einer Gesamtmenge von 13 ccm 
im Vergleich mit den bei den übrigen Tieren verwandten Serum¬ 
mengen die Reaktion längst hätte energischer auftreten müssen. 

Die eingangs erwähnte Tatsache, daß viele Meerschweinchen 
normalerweise bereits eine hochgradige Eosinophilie besitzen, resp. 
auf äußere Schädlichkeiten (z. B. parasitäre Erkrankungen) leicht 
mit Eosinophilie zu reagieren scheinen, ließ es wünschenswert er¬ 
achten, auch an anderen Tieren den Versuch zu wiederholen. Ich 
wählte dazu einen Hund, da bezüglich der morphologischen Zu¬ 
sammensetzung des Blutbildes der Hund dem Menschen sehr nahe 
steht. Die eosinophilen Zellen zeigen deutliche Granulationen mit 
etwas mehr scharlachrotem Farbton bei der Färbung mit May- 
Grünwald. Ihre Differenzierung von den Neutrophilen ist leicht. 
Nach Busch und van Bergen schwankt ihre Zahl im normalen 
Blutbild zwischen 3 und 5%. Die Mastzellen sind selten und 
höchstens bis 0,5 °/ 0 vorhanden. Die Gesamtleukocytenzahl schwankt 
nach Courmont und Montargard zwischen 6—10000, nach 
Tallqvist und Willebrand zwischen 8—15000. 

Hund Nr. 1 injiziert mit Rinder blutserum (s. Tab. XIV). 


Tabelle XIV. 


Datum 

Injiziert. 

Serum¬ 

menge 

1 _ _l 

; Leu- 
| kocdt. 

i 

Neu- 

troph. 

! 

Lym- 

phoc. 

1 

Große 

Mono- 

nucl. 

Eosinc 

absol. 

>phile 

Mastzellen 

i 

Bemerk. 

proz., 

absol. 

proz. 

22. IX. 

30 ccm 

! 12000 

j 8700 

I 2100 

I 840 

300 

| 2,5 

— 

_ i 

28. IX. 

30 „ 

10000 

8450 

1 1050 

400 

100 

1,0 

— 

— 

25. IX. 

30 „ 

1 16000 

: 9440 

3860 

I 3200 

| — 

1 

— 

— 

28. IX. 

30 „ 

1 ISO ;0 

• 10800 

3240 

3960 

— 

— 

— 

— 

29. IX. 

30 „ 

117000 

j12257 

2261 

1530 

1 782 


170 

1,0 

30. IX. 

30 „ 

115000 

1 11100 

2325 

600 

975 

1 6,5 



1. X. 

30 „ 

16000 

10944 

1600 

' 1600 

1 1856 

11,6 

— 

— ' 

3. X. 

30 „ 

14000 

1 8820 

2240 

1 1680 

1200 

4 9,0 

— 

1 

5. X. 

30 „ 

13000 

' 9230 i 

1450 

1170 

1170 

9,0 

— 

- - ! 

7. X. 

30 r 

— 

1 


| 

; — 


— 

1 — 1 

10. X. 

30 „ 

14000 

9660 | 

! 2310 

! 980 

! 1050 

; 7,5 

— 

— 

12. X. 

30 „ 

15000 

! 10500 

2475 

1200 

! 825 

5.5 

— 

, — 

13. X. 

30 „ 

l 16000 

10710 

2320 

1530 

1440 

| «,o 

— 

— 

14. X. 

30 : 

! 15000 

9600 

2250 

1200 1 

1950 

1 13,0 

— 

1 _ 

15. X. 

30 „ 

170 0 

11305 

2550 

935 

2210 

; 13,0 

— 

— 

16. X. 


160 0 

20640 

2240 

1040 

2080 

; 13,0 

-— 


18. X. 

— 

15000 

11&50 

1350 

825 

975 

! 6|5 

— 

; — 

20. X. 1 

— 

10000 

7750! 

850 

1000 , 

400 

4,0 

— 

- - i 
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Es bedurfte zur Erzielung der Reaktion entsprechend der tjrt- 
des Tieres einer bedeutend größeren Serummenge (120—130 ccmj. Iv 
Reaktion der Eosiuophiien entspricht im ganzen dem über die Meer¬ 
schweinchen Gesagten, nur daß die initiale Hypoeosinophilie gleich er:. r 
erheblich ist, ja, die Eosinophilen eine Zeitlang sogar vollständig Ad¬ 
dern Blutbild geschwunden sind. Dann erfolgt aber eine deutliche Fr¬ 
aktion. Zu bemerken ist, daß das Tier in dieser Zeit im allg^mdan 
matter war. aber mit Ausnahme mehrmaligen Erbrechens keine scu»:- 
reren Krankheitserscheinungen bot. Die Mastzellen sind fast dauert! 
aus dem Blutbilde verschwunden und zeigen keine reaktive Vermehre. 

Zum Schluß füge ich noch einen Meerschweinchenveisurh a: 
mit Diphtherieserumbehandlung. der zwar auch die genannten LV- 
aktionen in typischer Weise darbietet, aber durch im weitest 
Verlauf auftretende Komplikationen ein besonderes Intele.—r 
beansprucht. 

Meerschweinchen Xr. XITI injiziert mit Diphtheriebeilseruin. 

Tabelle XV. 


Datum 


.E E zS Leu- 
’E I ~ kurvt. 


Neu- I vm- ( ' rnl ‘ e Eosinophile Mastzellen 
1 11 Mono--- — -- - 

tr "I ,h - mul. absol. proz. nl.snl. proz. 


BfUierkuuL' 1 - 


6. VII. 


— 

.")(HK1 

875 

370) 

325 

50 

1.0 

50 

1.0 

7. VII. 

♦ > 
t > 

Celli 


1625 

1615 

105 

65 

1.0 



8. VII. 

3 


llHH» ) 

33M) 

5700 

36») 

300 

3.0 

260 

2.6 

11. VII. 

3 


KiU.Ni 

4470 

4100 

400 

730 

7.3 

3< Hl 

3.0 

13. VII. 

3 


— 



.— 

— 

— 

— 

— 

14. VII. 

3 


- 


— 



— 

— 


16 VII. 

o 


1 '3 K H ) 

4152 

os.vs 

120 

720 

6.0 

120 

1.0 

17. VII. 

o 


14(0» 

4578 

5614 

010 

1018 

13,7 

080 

7.0 

nt vii. 

*> 




-- 

— 


— 

— 


20. VII. 

2 

.. 

1 -J0( H 1 

6012 

2502 

2 < 6 

2400 

20.0 

720 

6.0 

21. VII. 

2 


— 


— 

-- 

— 


--- 

- 

22. VH. 

2 


l’JIHK) 

4206 

6432 

240 

060 

8.0 

72 

0.6 

23. VII. 

2 

V 



-- 





— 

24. VH. 

2 


l.HOn) 

30n) 

6MOO 

442 

1560 

12.0 

208 

1.6 

26. VII. 

2 

r? 

1;«) k t 

4350 

4360 

780 

2470 

10.0 

1040 

8.0 

28. VII. 

'> 


1.-)( H K» 

255») 

\ \ H 0 

21» <0 

1200 

8.0 

150 

1.0 

30. VII. 

2 


IHN 0 

4760 

6.6.50 

400 

16.80 

12.0 

420 

3.0 

3. VIII. 

2 


1 H 1 

4045 

4035 

00 l 

4005 

33.3 

150 

1.0 

«6. VIII. 

2 


|l ouo 

22» H) 

3300 

1300 

2050 

20,5 

250 

2.5 



Hu- -- Sl 
K = 4.V"" 


Ito . t 

1 ooniMi *:.i c 

Dnlkli- Vt-r. ■ 

He = 1 

12 uouu\ ivi* 

(\Tuv-. ! “■)* 
rhr<liut‘7~‘‘ 
MegMu- 11 V *■ 
bkl>teli. ’ 

hingen. My» 
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H a ® 

_ 4) 5 bfi 

Datum 'Sgp 
T?« S 

Len- 

Neu- 

Lym- 

Große 

Mono- 

Eosinophile 

Mastzellen 

Bemerkungen 

kocyt. 

tropb. 

phoc 

. . 

nucl. 

absol. 

proz. 

absol. 

proz. 

1 

9. VIII. 2 ecm 

8000 

3460 

2160 

1960 

280 

8,5 

160 

2,0 

basophil gekörnte 

12. VIII. 2 „ 

7000 

1330 

1890 

3360 

140 

2,0 

280 

4,0 

Erythrocvten. Hg= 
40%, E = 2000000. 
2% K. R. 
Poikilocytose 

14. VIII. 2 „ 

8000 

2000 

1760 

! 3480 

720 

9,0 

40 

0,5 

geringer, 4% 
Normoblasten. 

Hg - 40%. E — 
2300000. 

Hg = 50%, E = 

19. VIII. i 2 „ 

8000 

2480 

2800 

! 1200 

1520 

19,0 

_ i 

3000000, Norino- 
blasteu spärlich, 
Poikilocytose 
gering. 

Hg == 60%. 

Panse 

2. IX. 3 „ 

10000 

3050 

4150 

1250 

1 

1550 

15,5 

i 1 


, E = 3200000. 

Hg = 75° „. 

i. IX. 5 „ 

12000 

i 

2800 

5330 

2952 

1 792 

6,6 

36 

0,3 

E - 4 000000. 

fi. IX. 4 „ 

10000 

2950 

3750 

i 1150 

| 2050 

20.5 

100 

1,0 


7. IX. 

10000 

3100 

4600 

750 

1 1500 

15,0 

i 50 

i 

0,5 

i 



Es tritt nämlich, wie Tabelle XV zeigt, ziemlich spät nach 


der reaktiven Vermehrung der Eosinophilen und Mastzellen eine 
außerordentlich rasch sich entwickelnde, hochgradige Anämie 
auf. Hämoglobin und Erythrocytenzahl stürzen rapide ab, im Verlauf 
weniger Tage kommt es unter weiterer Serumbehandlung zu allen 
Kriterien einer Anämie allerschwersten Grades: Megalo- und Normo- 
blasten, Poikilocytose, Polychromatophilie, basophil gekörnte Erythro- 
cyten, ferner vereinzelte echte Myelocyten. Zu derselben Zeit 
weisen die Eosinophilen einen ganz enorm hohen Stand auf (4995 
= 33 V 8 °/ 0 , d. h. fast das Dreißigfache ihres Normalwertes). Gleich¬ 
zeitig mit einem rapiden Eosinophilensturz setzt dann unter all¬ 
mählichem Wiederanstieg die Genesung des roten Blutbildes ein. 
die rasche Fortschritte macht. Bei Abbruch des Versuches bestand 
noch eine deutliche Eosinophilie, das rote Blutbild war fast nor¬ 
mal. Pathologisch-anatomisch fanden sich im Knochenmark viele 
eosinophile Zellen und die Anzeichen einer energischen reparatori- 
schen Tätigkeit des Knochenmarkes. Sonst boten Knochenmark, 
Milz und Drüsen nichts Besonderes. 

Schlußbetrachtung. 

Die hier dargelegten experimentellen Versuche haben somit 
eine Bestätigung der nach den klinischen Beobachtungen 
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an Diphtheriekranken gewonnenen Vermutung erbracht, daß 
die im Anschluß an Seruminjektionen beobachtete Eo¬ 
sinophilie eine Reaktion auf eben diese Injektion dar¬ 
stellt. Bezüglich der allgemeinen Beeinflussung der Leukocyten- 
zahlen und des weißen Blutbildes bestätigten die Versuche die 
schon früher von anderen erhobenen klinischen und experimentellen 
Befunde (Arneth, Simon, Claisse, Smianotto Ettore, 
Besredka, Bienenfeld, Paris, Bize), daß die Einverleibung 
von artfremdem Serum und Eiweiß mit einer initialen Verminde- 
derung der Gesamtzahl der Leukocyten einhergeht. Es zeigte sich 
aber, daß diese Hypoleukocytose bald von einer zum Teil recht 
beträchtlichen Hyperleukocytose gefolgt wird. Die Versuche ein¬ 
zelner Autoren (Grabitschewski, Billings, Schlesinger, 
Smianotto Ettore, Besredka, Simon, Paris) das Auf¬ 
treten einer Hyper- oder Hypoleukocytose nach der Diphtherie¬ 
heilseruminjektion als prognostisch verwertbares Zeichen aufzu¬ 
fassen in dem Sinne, daß das Andauern der Hypoleukocytose und 
das Ausbleiben der Hyperleukocytose ein prognostisch ungünstiges 
Zeichen sei, scheinen mir nach meinen Versuchen wenig Wahr¬ 
scheinlichkeit für sich zu haben, weil die beschriebenen Tier¬ 
experimente ergeben haben, daß diese Erscheinung nicht eine 
spezifische Wirkung des Diphtherieantitoxins, sondern vielmehr 
eine solche des artfremden Serums überhaupt ist. Aus demselben 
Grunde kann ich auch der Annahme Pitkianen’s nicht beipflichten, 
der das frühzeitige Einsetzen der Rekonvalescenteneosinophilie 
nach Serumbehandlung als prognostisch günstiges Symptom auf¬ 
fassen will. Ich habe zwar bei zwei tödlich verlaufenen Diph¬ 
theriefällen das Ausbleiben der Eosinophilen auf die Seruminjektion 
feststellen können und war anfangs auch geneigt, diesem Symptom 
eine prognostisch ungünstige Bedeutung zuzusprechen. Es blieb 
aber, wie eingangs erwähnt, auch in günstigen Fällen sowohl bei 
Kindern, wie vor allem bei Erwachsenen die Reaktion aus. Es 
handelt sicli also hier wohl nur um individuelle Verschiedenheiten 
der Reaktionsfähigkeit auf artfremdes Serum. 

Die bisher veröffentlichten experimentellen Untersuchungen 
über die Einwirkungen des Diphtherieheilserums und artfremden 
Serums überhaupt auf das weiße Blutbild, haben bezüglich der 
acido- und basophilen spezifisch granulierten Leukocyten sichere 
Resultate nicht ergeben, wie auch Nägeli in seiner Blutdia¬ 
gnostik hervorhebt. Es lag das z. T. wohl daran, daß die Unter¬ 
suchungen zeitlich nicht ausgedehnt genug waren und daß anderer- 
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seits vielfach Kaninchen verwandt wurden, bei denen die Unter¬ 
scheidung der echten Eosinophilen und Pseudoeosinophilen sehr 
schwierig ist. So berichtet Arneth in seinen ausgedehnten 
Untersuchungen über die initiale reaktive Verminderung der Pseudo¬ 
eosinophilen , d. h. der neutrophilen Zellen des Kaninchens nach 
Diphtherieseruminjektion. Paris sah bei seinen Versuchen am 
Kaninchen nach Diphtherietoxin eine passagere Hypo- und nach¬ 
folgende Hyperleukocytose, Kurcharzewski nach Injektionen von 
Serum neben einer Verminderung der Lymphocyten eine passagere 
Vermehrung der eosinophilen Zellen (Pseudoeosinophilen?). Dagegen 
stellte Howard nach subkutanen und intraperitonealen Injek¬ 
tionen von Eiweißlösungen Verminderung dereosinophilen Zellen so¬ 
wohl im Blut als auch lokal im Peritoneum fest. Diese initiale 
Verminderung der Eosinophilen scheint nach Stäubli überhaupt 
der Einverleibung einer körperfremden Substanz zu folgen. 

Meine eigenen Untersuchungen haben ergeben, daß diese Ver¬ 
minderung der Eosinophilen tatsächlich in fast allen untersuchten 
Fällen als initiale Erscheinung nach der Seruminjektion auftritt, 
daß aber diese Hypoeosinophilie nur eine ganz kurze und 
vorübergehende ist und dann in zum Teil ganz enorme Hyper¬ 
eosinophilie übergeht, welche bei weiterer Fortbildung der 
Serumbehandlung lange Zeit hindurch anhält, dabei aber häufig 
starke Schwankungen zeigt. Diese Hypereosinophilie geht fast 
stets mit einer Steigerung der Gesamtleukocytenzahl einher. Eine 
besondere Beziehung zu den übrigen Zellgruppen des weißen Blut¬ 
bildes konnte nicht mit Sicherheit festgestellt werden, nur deutete 
meist eine beträchtliche Vermehrung der großen mononucleären 
Zellen auf eine starke Alteration der blutbildenden Organe hin. 
Die Eosinophilie ging nach Aussetzung der Injektionen ganz all¬ 
mählich zurück. In einzelnen Fällen trat auf der Höhe der Re¬ 
aktionen ein plötzlicher Exitus ein. Erneute Seruminjektionen 
nach Aussetzung der Behandlung und Abklingen der Reaktion 
führten meist zu erneuter Eosinophilie mit oder ohne vorangehende 
Verminderung. Die Reaktion war beim Meerschweinchen stets 
sehr leicht zu erzielen, innerhalb kurzer Zeit und nach wechselnd 
großen Serummengen. Die schnellste Reaktion erfolgte innerhalb 
2 Tagen nach zweimaliger Injektion von 1 ccm Serum, die lang¬ 
samste nach etwa 7 Tagen nach 14 ccm Gesamtserum in 7 ein¬ 
zelnen Injektionen. Beim Hund trat die Reaktion ebenfalls auf, aber 
erst bei bedeutend größeren Serummengen (120 ccm innerhalb 8 Tagen) 
nnd nicht in so exzessiven Werten wie beim Meerschweinchen. 
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Eine sehr auffällige und interessante Erscheinung war die bei 
den Meerschweinchen versuchen auftretende enorm eMastzellen- 
vermehrung. Es handelte sich dabei um wohl ausgebildete, 
durchaus einwandfreie Exemplare. Für ihr Auftreten waren die¬ 
selben Bedingungen maßgebend, wie sie oben für die Eosinophilen 
beschrieben sind, d. h. sie traten meist ziemlich plötzlich nach vor¬ 
heriger Verminderung auf. Während die Mastzellenvermehrnng in 
einzelnen Fällen das einzige Symptom war, war sie in anderen 
Fällen mit der Eosinophilie kombiniert und erfolgte mit dieser gleich¬ 
zeitig oder auch zeitlich unabhängig. Bei einigen Versuchen hatte 
es den Anschein, als ob ein wechselseitiges Verhalten der beiden 
Zellarten in der Weise bestünde, daß Vermehrung der Eosinophilen 
einerseits mit Verminderung der Mastzellen andererseits verbunden 
sei und umgekehrt. Doch war dies Verhalten durchaus nicht kon¬ 
stant. Bei Menschen und Hunden w ? urde die Mastzellenvermehrnng 
nicht beobachtet. 

Wie aus den Tierversuchen hervorgeht, ist diese Mastzellen- 
und Eosinophilen Vermehrung durchaus keine Reaktion auf das 
Diphtherieantitoxin, sondern auf artfremdes Serum überhaupt. 
Ob ein Einfluß artgleichen Serums in demselben Sinne statt 
hat, muß nach meinen bisherigen Versuchen zweifelhaft erscheinen, 
doch sind die Untersuchungen hierüber noch nicht abgeschlossen. 
Ob die Reaktion auch noch durch andere Eiweißkörper oder 
anderweitige Substanzen überhaupt hervorgerufen werden kann, 
soll in weiteren Versuchen dargelegt werden; bekannt ist, daß 
nach Tuberkulininjektion eine nicht unbeträchtliche Eosino¬ 
philie auftreten kann (Tschistovitsch, Zappert, Botkin, 
Neuss er, Canon, Grawitz). Ein Analogon zu meinen Be¬ 
funden dürfte ferner die Angaben bei Liepmann sein, daß Tuber¬ 
kulininjektionen neben einer Eosinophilie auch vorübergehende 
Mastzellenvermehrung zu erzeugen imstande sei. 

Es soll hier vorläufig nicht auf mehr oder weniger theoretische 
Erörterungen darüber eingegangen werden, wie diese Erscheinung 
als biologische Reaktion zu erklären und aufzufassen sei, und welche 
Umstände zu ihrem Zustandekommen beitragen. Ob es sich hier 
um reine Funktionsäußerung des Knochenmarkes auf einen spezifi¬ 
schen Reiz, ob um Stoft'wechselerscheinungen (namentlich bei dem 
erwähnten auffälligen gegensätzlichen Verhalten der acido- und 
basophilen Zellen in einzelnen Fällen) der in Frage stehenden 
Zellart handelt, konnte durch die Versuche bisher nicht festgestellt 
werden. Ob die Reaktion für die Frage der Überempfindlichkeit. 
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überhaupt der Immunität, eine Bolle spielt, sollen weitere Experi¬ 
mente darzulegen versuchen. Eingangs wurde erwähnt, daß die 
Reaktion bei einem gesunden Menschen gleichzeitig mit dem Aus¬ 
bruch eines Serumexanthems auftrat. 

Die pathologisch-anatomischen Befunde am Knochenmark schei¬ 
nen zu beweisen, daß der Ursprung der Eosinophilie und der Mast¬ 
zellenvermehrung in einer vermehrten Bildung dieser Zellart im 
Knochenmark zu suchen ist. Dafür spricht die in allen Fällen 
gefundene enorme Reichhaltigkeit des Knochenmarkes an Eosino¬ 
philen und Mastzellen. Daß durch die Serumbehandlung eine 
schwere Alteration des Knochenmarkes statt hat, zeigt vor allem 
Versuch XIV, bei dem es gewissermaßen zu einer schweren Krise 
des weißen und roten Blutbildes kam (vgl. Tab. XV). Für die 
Auffassung Stschasstnyis’ und Weidenreichs, daß bei intra¬ 
peritonealer Injektion von artfremdem Blut durch Aufnahme der 
durch Erythrocytenzerfall sich bildenden Körnchen aus neutro¬ 
philen eosinophile Zellen lokal entstünden, konnte ich bei meinen 
Versuchen keine Anhaltspunkte gewinnen. Ob nicht hier aber 
chemotaktische Einflüsse (P. Ehrlich) eine Rolle spielen, so daß 
z. B. die initiale Verminderung der eosinophilen Zellen im Blut • 
eine Folge der schnellen Auswanderung der Zellen ins Peritoneum 
ist, möchte wohl wahrscheinlicher sein. Weitere Versuche sollen 
sich noch mit den Verhältnissen im Peritoneum befassen. 

Zum Schlüsse möchte ich die auf Grund meiner klinischen 
und experimentellen Untersuchungen sich ergebenden Tatsachen 
folgendermaßen kurz zusammenfassen. 

1. Bei Diphtheriekranken tritt nach Heilserum¬ 
injektionen mitunter eine plötzliche starke Vermeh¬ 
rung der eosinophilen Zellen im Blute auf. Es be¬ 
stehen hierbei individuelle Unterschiede, Kinder re¬ 
agieren im allgemeinen häufiger und schneller als Er¬ 
wachsene. Das Auftreten der Reaktion hängt von der 
injizierten Serummenge ab. Eine prognostische Be¬ 
deutung kommt der Erscheinung nicht zu. 

2. Tierversuche haben ergeben, daß die Reaktionen 
nicht eine spezifische Wirkung des Diphtherieanti- 
toxins ist, sondern vielmehr eine solche des artfrem¬ 
den Serums allein. 

3. Die Reaktion verläuft im allgemeinen in der 
Weise, daß nach einer initialen Hypoleukocytose und 
Hypoeosinophilie einer Hyperleukocytose mit teil- 
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weise enormer Hypereosinophilie einsetzt, die lange 
Zeit anhalten und nach Aussetzen der Behandlung 
langsam schwindet. 

4. Neben der Eosinophilie zeigen Meerschweinchen 
nach Serum in j ektionen auch eine starke Vermehrung 
der Mastzellen. Beide reaktive Vermehrungen können 
entweder jede für sichauftreten, oder auch beide zu¬ 
sammen. Bestimmte wechselseitige Beziehungen lassen 
sich noch nicht feststellen. Beide Reaktionen treten 
in der Regel plötzlich ein, können sich aber auch in 
langsamer Steigerung entwickeln. 

5. Beim Hund tritt eine Mastzellenvermehrung 
nicht auf, dagegen ist die Eosinophilie deutlich vor¬ 
handen. Dasselbe Verhalten zeigt der Mensch. 

6. Bei der Injektion artfremden Serums (Blut¬ 
serum, Ascites) tritt die Reaktion sehr prompt und 
stark auf. Die Injektion artgleichen Serums scheint 
die Reaktion in nur geringem Umfange oder gar nicht 
auszulösen. Irgend welche Beziehungen der Reaktion 

* zu den Fragen der Immunität konnten bisher nicht 
festgestellt werden. Hierüber und über den Einfluß 
des Eiweißgehaltes der Sera, über die Einwirkung 
sonstiger Eiweißkörper und Substanzen sind Unter¬ 
suchungen noch im Gange. 

7. Als Ursache der Eosinophilen und Mastzellen¬ 
vermehrung im Blut ist eine gesteigerte Funktion 
des Knochenmarkes anzusprechen, die zu einer ver¬ 
mehrten Bildung und Ausschwemmung der genannten 
Zell arten in das Blut führt. 
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Aus dem pathologischen Institut des städtischen Krankenhauses 

zu Wiesbaden. 

Der Adams-Stokes’sche Symptomenkomplex und das 
His’sche Atrioventrikularbündel. 

Von 

Prof. Dr. G. Herxheimer und ]>r. H. Kohl. 

(Mit 1 Kurve) 

Gehört die schon Morgagni bekannte, aber genau zuerst 
von Robert Adams (1827) und dann von William Stokes (1846) 
beschriebene Herzerkrankung, welche wir nach dem Vorschläge 
von Huchard heute gewöhnlich mit dem Namen dieser ihrer ersten 
Beschreiber belegen, schon klinisch zu den Seltenheiten, — so daß 
noch Michael und Beuttenmüller 1907 nur 70 Fälle aus der 
Literatur sammeln konnten, — so haben wir erst in den letzten 
Jahren Anhaltspunkte für das anatomische Substrat dieser Er¬ 
krankungen gewinnen können. 

Die Verfolgung dieser pathologischen Prozesse ist aber um so 
interessanter, als hier ein ganz neues und modernes Gebiet der 
pathologischen Anatomie und Physiologie des Herzmuskels ange¬ 
schnitten ward. 

Nachdem die neurogene Theorie der Herzimpulse, die ihre 
Hauptvertreter in Volk mann, Stannius, Bezold und Rosen¬ 
thal gefunden, mehr und mehr als alleinherrschend verlassen war 
und man die sog. myogene Theorie seit Engelmann’s grundlegen¬ 
den Arbeiten z. T. wenigstens an ihre Stelle setzte, — wonach die 
Leitung der Erregung in der Muskelsubstanz des Herzens nicht 
durch Vermittlung von Nerven, sondern durch direkte Mitteilung 
der Erregung von Muskelzelle zu Muskelzelle zustande kommt — 
ist letztere Anschauung durch zahlreiche Untersuchungen immer 
mehr begründet worden. 

So zeigten zunächst die physiologischen Versuche Gaskell’s 
1883. daß bei Durchtrennung der Atrioventrikulargrenze des Schild- 
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krötenherzens eine Verlangsamung der Schlagfolge der Ventrikel 
eiatritt, welche Erscheinung er mit dem Namen „Herzblock“ be¬ 
legte und zwar sprach er von partiellem Block, wenn ein Bruch¬ 
teil der Erregung die Grenze überschritt, von totalem Block, wenn 
die Verbindung gänzlich aufgehoben war. 10 Jahre darauf konnte 
His und unabhängig von ihm Kent am Säugetierherzen nach- 
weisen, daß Vorhofs- und Ventrikelmuskulatur nicht scharf geschie¬ 
den sind durch den Annulus fibrosus, sondern daß durch ihn hin¬ 
durch ein eigenartiges Muskelbündel, die Atrium- mit der Ventrikel¬ 
muskulatur verbindend zieht, welches seitdem den Namen His’sches 
Bündel ( Atrioventrikularbündel) führt. 

Auch die physiologischen Versuche wurden hierdurch wieder 
angeregt und ganz in Übereinstimmung mit Gaskell konnten His, 
Wooldrigde, Bräunig, Humblet, Hering, Erlanger im 
Tierexperiment die Folgen der Durchschneidung, bzw. Abklemmung 
dieses Bündels nachweisen. 

Diese entsprechen nun aber ganz den klinischen Erscheinungen 
der Dissoziation, welche denn auch His 1899 mit dem von Gaskell 
eingeführten Namen „Herzblock“ zu belegen vorschlug und zu 
diesen gehört auch das typische mit Anfüllen einhergehende Bild 
des eingangs erwähnten Adams - Stokes’schen Symptomenkomplexes, 
für den wenigstens teilweise His damals schon die Vermutung auf¬ 
stellte, daß eine Schädigung des nach ihm benannten Bündels die 
anatomische Grundlage abgeben könnte. 

Erst in den letzten Jahren, nachdem dieses Bündel in seinem 
ganzen Verlauf anatomisch vor allem durch die Untersuchungen 
von Retzer, .4 schoff-Tawara, Fahr, Mönckeberg genau 
untersucht ist, lassen sich Adams-Stokes’ Fälle so verwerten, daß 
wir die anatomischen Befunde, nämlich in der Tat eine Schädigung 
des His’schen Bündels und die Klinik in Verbindung bringen 
können. 

Ist aber schon klinisch die Erkrankung eine seltene, so sind 
die anatomisch untersuchten Fälle noch weit seltener, so daß hier 
im ganzen etwa 30 brauchbare Veröffentlichungen vorliegen. Wir 
wollen daher im folgenden einen klinisch längere Zeit hindurch 
beobachteten und anatomisch auf Serienschnitten genau verfolgten 
Fall, welchen der eine von uns (Herxheimer) in einer Diskussion 
im Anschluß an eine Demonstration von Fahr auf dem Pathologen¬ 
tag 1908 erwähnte, genauer mitteilen, da dergleichen Fälle über¬ 
aus lehrreich sind und unser Fall noch dazu einige Besonder¬ 
heiten bot. 
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Wir gehen somit zu diesem über. 

Wir schicken das Wesentliche der Krankengeschichte voraus. 
Dieselbe verdanken wir Herrn Prof. Weintrand und seinen 
Assistenten, insbesondere Herrn Sekundärarzt Dr. Gerönne, denen 
wir unseren besten Dank aussprechen möchten. 

Kurzer zusammenfassender Auszug ausder 
Krankengeschichte: 

Die Patientin Frau W. war seit 1900, also seit 8 Jahren wieder¬ 
holt auf der inneren Abteilung des Städtischen Krankenhauses zu Wies¬ 
baden. 

Zuerst kam sie im April des Jahres 1900 in Beobachtung; es 
wurde damals bei ihr, die Husten und Answurf seit einigen Jahren schon 
hatte, eine kartarrhalische Affektion beider Lungenspitzen konstatiert, 
die als tuberkulös angesprochen wurde, da im Auswnrf Tuberkelbazillen 
gefunden wurden. 

Wegen des gleichen Leidens kam sie dann noch im August 1900 
und ferner wieder im März 1905 ins Krankenhaus. 

Der Lungenprozeß hatte sich wesentlich verschlechtert; über dem 
linken Oberlappen war Dämpfung zu konstatieren; auskultatorisch Bron¬ 
chialatmen mit zahlreichen klingenden Rasselgeräuschen. Ebenso war 
über dem linken Oberlappen das Atemgeräusch verschärft vesikulär, be¬ 
gleitet von reichlichem trockenem Rasseln. 

Bei diesen Aufnahmen zeigte sich am Herzen kein krankhafter Be¬ 
fund; die Herzgrenzen waren normal, die Töne rein, der Puls ohne Be¬ 
sonderheiten. Auch subjektiv äußerte die Patientin keine Klagen, die 
auf gestörte Herzaktion hätte schließen lassen können. 

Als dann Frau W. am 30. August 1906 wieder dem Krankenhaus 
zugeführt wurde, bot sie bereits klinisch das ausgesprochene Bild des 
Adams-Stokes’schen Symptomenkomplexes: 

Sie hatte sich schon einige Zeit nicht wohl gefühlt und war am 
Tage vor ihrer Aufnahme plötzlich bewußtlos zusammengebrochen. 

Die Untersuchung zeigte eine blasse Frau von ca. 52 Jahren in 
sehr reduziertem Ernährungszustände. 

Die Supra- und Infraclaviculargruben waren beiderseits, besonders 
aber links, stark eingesunken. Der Lungenbefund war noch progresser 
als bei den früheren Aufnahmen; es waren über dem linken Oberlappen 
Kavernensymptome zu konstatieren. Fieber bestand nicht. 

Als auffallendste Krankheitserscheinung imponierte jetzt die starke 
Bradykardie, die dauernd hei der Patientin bestand; fühlte man doch 
an der Radialis nur ca. 30 Pulsschläge, die in regelmäßigen Abständen 
einander folgten, und die der gleichen Anzahl von Ventrikelkontraktionen 
entsprachen. 

Einem Arterienpulse entsprachen nun 3—4 Schläge an der Jugu- 
laris, wie durch gleichzeitige Aufnahme von Pblebo- und Sphygmogramm 
wiederholt sichergestellt wurde. Es bestand also einmal eine Erhöhung 
der Venenpulse bis auf 100, zum anderen schlugen die Arterien nnd 
Venen ganz unabhängig voneinander. Das Herz lag in verbreiterten 
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Grenzen: Der Herzspitzenstoß war im VI. Interkostalraum hebend fühl¬ 
bar, 2 Querfinger außerhalb der Mammillarlinie; die Grenze nach rechts 
entsprach dem Sternalrand, die nach oben der III. Kippe. Über der 
Spitze war ein lautes systolisches Geräusch hörbar, dem sich nach der 
Basis zu ein leiseres diastolisches Geräusch beifügte. Das systolische 
Geräusch war weniger deutlich auch über der Pulmonalis und Aorta hör¬ 
bar, der II. Pulmonalton war klappernd, akzentuiert, während im ganzen 
die Herztöne nur leise hörbar waren. 

Das Arterienrohr war nicht geschlängelt und nicht rigide. 

Von seiten der anderen Organe war noch eine Schwellung der 
Leber und Milz sowie eine Albuminurie leichten Grades (Esbach 1 °/ 00 ) 
zu konstatieren. 

Am Nachmittag des Aufnahmetages setzte bereits einer von den 
Anfällen ein, wie sie für die Adams-Stokes’sche Erkrankung charakte¬ 
ristisch sind. 

Pat. fühlte sich plötzlich schwindlig und schwach, und nachdem 
diese Prodromalerscheinungen einige Minuten gedauert hatten, fiel sie 
völlig bewußtlos in die Kissen, das Gesicht wurde ganz blaß, die At¬ 
mung laut schnarchend, beschleunigt, ca. 45 Atemzüge in der Minute; 
der Puls war an der Radialis nicht zu fühlen, die Jugularvenen waren 
prall gefüllt, stark pulsierend. Dabei wurden die Augen nach rechts 
oben gedreht, die Pupillen weiteten sich maximal. 

Nachdem dieser Zustand 8 Minuten gedauert, begann sich das Ge¬ 
sicht wieder zu röten, es bedeckte sich mit Schweiß und das Bewußtsein 
kehrte allmählich wieder. Der Puls wurde wieder fühlbar, ca. 28 Schläge 
in der Minute, zunächst noch irregulär und dann nach */ 4 Stunde wieder 
auf 32—36 Schläge von regulärem Typus ansteigend. Diese Anfälle wurden 
zunächst fast täglich, häufig sogar 2—3 mal am Tage in wechselnder 
Intensität beobachtet. 

Konvulsionen traten dabei nur hier und da im Facialisgebiet auf. 
Die Atmung bot einige Male ausgesprochenen Cheyne-Stokes’schen 
Typus; der Puls verhielt sich im Anfall wechselnd; er setzte meistens 
ganz aus — in einem besonders schweren Anfall 3 Minuten! — meistens 
zeigte er nur abnorm niedrige Zahlen, so daß in der Minute 8 —10 Puls¬ 
schläge gezählt wurden. Nach diesen Anfällen wurden vereinzelte Male 
Pulsfrequenzen mit 120 Schlägen in der Minute beobachtet, auch bestand 
dann meistens deutliche Irregularität, die jedoch nach 1 / 2 —1 Stunde ca. 
wieder zu verschwinden pflegte. 

In der anfallsfreien Zeit fühlte sich Patientin leidlich wohl, so daß 
sie viele Tage außer Bett sein konnte. Die Verlangsamung des Arterien- 
pulses bestand dauernd fort, Pat. hatte stets nur Pulszahlen von 30—40 
Schlägen in der Minute, und es war auch in unserem Falle bemerkens¬ 
wert, daß sich der Puls allen Faktoren gegenüber, die gewöhnlich den 
Herzschlag zu beschleunigen pflegen (Erhöhung der Temperatur, Lage¬ 
wechsel, Muskelarbeit), fast ganz refraktär verhielt, er wurde durch sie 
gar nicht oder nur sehr wenig beeinflußt. Aach Atropin, das wiederholt 
in Dosen von 1 mg gegeben wurde, übte eine beschleunigende Aktion 
aof das Herz nicht aus. 

Da das Allgemeinbefinden sich besserte, speziell die Anfalle in den 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 9S. Bd. 22 
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letzten Wochen nur noch ganz vereinzelt und abgeschwächt aufgetreten 
waren, so wurde Frau W. am 2. August 1906 wieder aus dem Kranken¬ 
haus entlassen, nachdem sie also zunächst 9 Wochen in unserer Beobach¬ 
tung gewesen war. 

Am 30. August 1906 wurde die Frau bereits wieder dem Kranken¬ 
haus zugeführt, sie war ca. 14 Tage anfallsfrei geblieben und hatte dann 
wieder Schwindelanfälle bekommen. In einem solchen war sie die Treppe 
in ihrer Wohnung heruntergefallen. Im Krankenhaus wurde eine Ände¬ 
rung des Befundes nicht konstatiert; sie war meist außer Bett und hatte 
nur einige leichte Anfälle; sie wurde daher am 11. September 1906 
wieder entlassen. 

Dann war Pat. noch vom 30. November 1906 bis 24. März 1908 — 
also ca. noch 16 Monate — fast dauernd in unserer Beobachtung. Der 
Lungenbefund war sehr ausgesprochen, speziell w r aren über dem linken 
Oberlappen Kavernensymptome nachweisbar. Da Pat. stets fieberfrei 


Kurve. 



w r ar und nur wenig Auswurf hatte, in dem trotz sehr häufiger Unter¬ 
suchung T u b e r k e 1 b az i 11 en nicht wieder gefunden wurden, 
so wurde die tuberkulöse Ätiologie zeitweise in Zweifel gezogen. Als 
dann aber die Ophthalmoreaktion sehr deutlich ausfiel, glaubte man 
speziell auch in Rücksicht auf den früheren Bazillenbefund bei der Frau W. 
doch eine tuberkulöse Lungenerkrankung mit Wahrscheinlichkeit annehmen 
zu sollen, die bei dem höheren Alter der Patientin einen auffallend gut¬ 
artigen Verlauf nähme. 

Was nun den Adams-Stokes’schen Symptomenpomplex betrifft, so war 
dieser bis zum November 1908 sehr typisch ausgesprochen; es war stets 
die Verlangsamung des Arterienpulses (ca. 30 — 36 Pulse) zu konstatieren, 
und zwar so, daß eine v o 11 stä n d i g e Dissoziation zwischen Vorhof 
und Ventrikel bestand, die ganz unabhängig voneinander schlugen, wie 
aus den sehr häufig aufgenommenen Sphygmo- und Phlebogrammen her¬ 
vorging. Im November 1908 nun wurde gelegentlich einer Röntgen¬ 
durchleuchtung festgestellt, daß die Vorhöfe sich jetzt fast synchron dem 
Pulse kontrahierten, daß also auch die Kontraktionen des Vorhofs nur 
sehr langsam vor sich gingen. Dieser wichtige Befund wurde nun durch 
eine zweite Röntgendurchleuchtung im Dezember 1908 nochmals be¬ 
stätigt ; man sah bei den Pat., die infolge ihrer damaligen hochgradigen 
Abmagerung ein sehr gutes Bild auf dem Röntgenschirm bot, ganz ein¬ 
wandfrei, daß Ventrikel und Arterien beide gleichmäßig langsam schlugen, 
und zwar der Zahl der Radialpulse entsprechend. Zwar konnte dieser 
Befund nicht mehr durch erneute Aufnahme von Phlebo- und Spliygmo- 
grammen gestützt w r erden, da die Pat. damals bereits jeglicher genaueren 
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Untersuchung, speziell jeder Kurvenaufnahme größten Widerstand ent¬ 
gegen stellte, doch ließ sich gelegentlich eines besonders langen Anfalls, 
in dem die Pulsfrequenz bis auf 20 sank, ebenfalls nach weisen, daß der 
während des Anfalls sichtbare Venenpuls ebenso selten wie der Radial- 
puls schlug. (Im allgemeinen war der im Anfang der Erkrankung fast 
ständig vorhandene Venenpuls in den letzten Monaten außerhalb der 
Anfälle nicht mehr zu konstatieren!) 

Die Injektion von 1 mg Atropin, die daraufhin wiederum 2 mal 
ausgeführt wurde, ließ eine Beeinflussung des Pulses nicht erkennen. 

Sonst trat eine Änderung des Gesamtzustandes nicht auf, es wech¬ 
selten Perioden relativen Wohlbefindens, in denen nur selten leichte Anfälle 
auftraten, ab mit Tagen und Wochen, wo Pat. durch ihr Leiden schwer 
mitgenommen wurde und tagelang das Bett nicht verlassen konnte. 

Ende März 1908 wurde Frau W., da es ihr einige Wochen ganz 
gut ergangen, nach Hause entlassen. 2 Wochen später am 10. April 
1908 wurde sie in schwerem Anfall pulslos dem Krankenhaus zugeführt, 
wo sie nach einigen Minuten verschied. 

Wie aus dieser Krankengeschichte erhellt, liegt ein Fall von 
Adams-Stokes’schem Symptomenkomplex mit zahlreichen typischen 
Anfällen vor. Der Puls war konstant außerordentlich verlangsamt, 
betrug nur 30—40, sank während der Anfälle bis auf 8 und 10, 
ja setzte hier und da 1—3 Minuten lang ganz aus. Es ließ sich 
nun hierbei in den ersten 1 1 / 2 Jahren des Krankseins mit Bestimmt¬ 
heitverfolgen, daß die dem Radialpuls und dem Herzspitzen¬ 
stoß entsprechenden Kontraktionen der Ventrikel 
außerordentlich viel seltener als wie diejenigen der 
Atrien (an der Vena jugularis wahrnehmbar) zu konstatieren 
waren. Auch bestand vollständige Dissoziation bei¬ 
der. Es entspricht ja dies dem typischen Bilde des Herzblocks. 
Besonders bemerkenswert ist, daß später (einige Monate vor dem 
Tode) sich dies Bild änderte, indem nunmehr die Atrien 
ebenso selten schlugen als wie die Ventrikel, wie dies aus der 
Röntgenuntersuchung zu entnehmen war, und sich dementsprechend 
auch klinisch feststellen ließ, daß der Venenpuls (im Anfall) ebenso 
selten auftrat, als wie der Arterienpuls. Waren also während der 
Hauptzeit der Erkrankung nur die Ventrikelkontraktionen im Gegen¬ 
satz zu den Atrienkontraktionen überaus verlangsamt, so betraf 
diese Erscheinung in der letzten Zeit Atrien wie Ventrikel. 

Sektionsbefun d. 

Bei der am 11. April 1908 vorgenommenen Sektion ließen 
sich folgende Veränderungen feststellen. Wir geben hier nun einen 
kurzen Anszug aus dem Sektionsprotokoll, um sodann das hier am 
wichtigsten erscheinende Herz genauer zu beschreiben. 

22 * 
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Die linke Lungenspitze zeigt ausgedehnte Schwielen. Sie ist mit 
einer dicken Schwarte bedeckt, welche fest verwachsen ist und in 
welchen sich nach Entnahme die Rippenabdrücke deutlich zeigen. Irgend* 
welche Knötchen, Verkäsung oder dergleichen lassen sich an den z. T. anthra- 
kotisch gefärbten Schwielen in der Lungenspitze hier nicht nachweisen. 
Dagegen finden sich im Bereich des linken Oberlappens Bronchiektasien 
und eine walnußgroße bronchiektatische Höhle dicht unterhalb der linken 
Lungenspitze. Der Vagus wird rechter- wie linkerseits genau verfolgt. 
Es ist linkerseits, da, wo er über die Lungenspitze herüberzieht, voll¬ 
ständig in die Pleuraschwarte eingebettet, zeigt aber makroskopisch bei 
Vergleich mit dem Vagus der anderen Seite keine Atrophie oder sonstige 
Veränderungen. 

Auch die Pleura des linken Unterlappens zeigt fläcbenhofte Ver¬ 
wachsungen; in der rechten Lunge findet sich Emphysem, sonst keinerlei 
Veränderungen. Die Pleura rechts glatt ohne Besonderheiten. Am Zungen¬ 
grund findet sich eine Atrophie in Gestalt glatter Narben. 

Die linke Niere ist überaus klein, beträgt etwa 1 / 8 der rechten; sie 
zeigt auf ihrer Oberfläche tiefe Einziehungen, dazwischen knollige Er¬ 
habenheiten ; auf dem Durchschnitt erscheint die Rinde verschmälert, die 
Struktur verwischt, von grauer Farbe. Die rechte Niere groß, die Ober¬ 
fläche glatt, weist eine große Cyste auf. Das Nierenbecken zeigt beider¬ 
seits keine Besonderheiten, die Nierenarterien, auch linkerseits, nur ge¬ 
ringe atheromatöse Veränderungen. 

In der Leber finden sich außer einer Schnürfurche (Schnürlappen) 
einige ganz oberflächliche, strahlige Narben. Die Milz ziemlich groß und 
derb, blutreich (Stauung). 

Wir gehen nunmehr zur genauen Besprechung des Herzens über. 

Makroskopischer Herzbefund. 

Das Herz von außen gesehen, ziemlich groß, gleichmäßig in beiden 
Herzteilen vergrößert. Nach dem Aufschneiden sieht man, daß das 
Endokard des rechten Ventrikels weißfleckig verdickt erscheint. Die 
Muskulatur des rechten Ventrikels ist nicht hypertrophisch, von brauner 
Farbe. Der Ventrikel ist mäßig erweitert, die Papillarmuskeln, deren 
Endokard stellenweise ebenfalls weißlich verdickt ist, sind deutlich 
abgeflacht. Die Tricuspidalis zeigt keinerlei Veränderungen, ebensowenig 
die Pulmonalis. Die Klappen sind bis auf geringe Verdickungen der 
Noduli Arrantii der Pulmonalis durchaus zart, ohne Auflegung. Nach 
der Herzspitze zu findet sich im rechten Ventrikel zwischen den Papillar¬ 
muskeln und der Trabeculae carneae, sowie zwischen letzteren 
selbst eine Reihe (etwa 8) sehnenfadenartiger Gebilde. An einem der¬ 
artigen kann man wahrnehmen, daß dasselbe stellenweise makroskopisch 
weiß sehnenartig erscheint, die Fortsetzung aber bräunlich durchschimmert, 
also offenbar Muskulatur enthält. Nach der Seite zweigt sich ein rein 
fibrös erscheinender ähnlicher Strang ab. 

Der linke Ventrikel zeigt mäßig hypertrophische Wand — sowie be¬ 
sonders Papillarmuskulatur. Auch hier ist das Endokard weißlich trüb, 
verdickt; auch dies findet sich mehr diffus, besonders im oberen Teil 
des Ventrikels und ferner auf den Papillarmuskeln. Einige Trabeculae 
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carneae erscheinen auch hier dünn, mehr fibrös, doch finden sich hier 
sehnenfadenartige Gebilde abnormer Nator wie im rechten Ventrikel 
nicht. Der linke Ventrikel ist nur ganz minimal erweitert, die hyper¬ 
trophischen Papillarmuskeln sind nur ganz gering auf ihrer Oberfläche 
ibgeflacht. Die Aortenklappen sind an ihrem freien Rande ganz leicht 
verdickt, im übrigen durchaus intakt. Die Mündung der Coronararterien 
findet sich an richtiger Stelle, sie sind frei, durchgängig, nur an den 
Sinus Valsalvae finden sich kleine gelbe Verdickungen der Intima, sonst 
erscheint der Anfangsteil der Aorta durchaus glatt, ohne jede Auflagerung 
oder Veränderung der Intima. Die Mitralis entspricht durchaus der Norm, 
ebenso ihre Chordae tendineae. Die beiden Vorhöfe zeigen keine Be¬ 
sonderheiten. Die Muskulatur, die auf einen Längsschnitt durch die 
Vorderwand des linken Ventrikels und ebenso des rechten Ventrikels, 
leicht braun gefärbt ist, ist völlig frei von schweren Veränderungen ins¬ 
besondere fibrösen Stellen. Dementsprechend sind auch die Coronararterien 
von normaler Weite ohne irgendwelche Veränderungen ihrer Intima. 

Bisher nicht beschrieben wurde die auffälligste Veränderung, welche 
besonders im linken Ventrikel zutage tritt. Abgesehen von der mehr 
leicht trüben Endokardverdickung, wie sie bereits beschrieben wurde, 
findet sich nämlich im linken Ventrikel dicht unterhalb der Aortenklappe 
bis fast an die Mitralis heran ein etwa 2 ! /o cm breites, cm langes 
Gebiet von ziemlich unregelmäßiger Begrenzung, in welchem das Endo¬ 
kard außerordentlich verdickt, ganz weiß erscheint und dies, wie sich 
auf einem Schnitt zeigt, auf einer mehrere mm betragenden Verdickung 
desselben beruht. Auch die Pars membranacea des Septums erscheint 
verdickt, undurchsichtig. Auf einem Querschnitt, welcher in dieser Gegend 
das Septum ventriculorum, dem ja diese starke Endokardverdickung des 
linken Ventrikels entspricht, durchsetzt, sieht man, daß auch im rechten 
Ventrikel an dieser Stelle die schon beschriebene Endokardverdickung 
besonders deutlich entwickelt ist. Der Querschnitt zeigt, daß vom linken 
Ventrikel aus hier stellenweise das fibröse Bindegewebe weit in die 
Muskulatur bineinragt und auch mitten in der Muskulatur finden sich 
weiße, sehnige Veränderungen, besonders etwa 1 l j 2 cm unterhalb der 
Aortenklappen, welche das verdickte Endokard des linken und rechten 
Ventrikels völlig miteinander in Verbindung zu setzen scheinen. Mit 
Ausnahme des schon erwähnten Schnittes durch das Septum werden 
weitere Schnitte in dieser Gegend nicht angelegt, sondern das ganze 
Gebiet zum Zwecke mikroskopischer Serienschnitte in toto eingelegt. 

Die anatomische Diagnose nach der Sektion lautet: Endokard- 
und Myokardschwielen im Herzen voraussichtlich mit Unterbrechung des 
His^chen Bündels. Ausgedehnte Schwielen und Pleuraverwachsung im 
linken Oberlappen. Strahlige Narben der Leberoberfläche. Atrophie 
der rechten Niere. Glatter Zungengrund. Konstitutionelle Syphilis. 

Mikroskopischer Herzbefund. 

Die in Betracht kommende Herzgegend wird ihrerseits wieder in 
eine Reihe von Stücken zerlegt und diese einzeln serienweise geschnitten. 
Das erste Stück stellt einen Teil des Herzens dar, welcher von dem 
unteren Rande des Foramen ovale durch die Atrioventrikulargrenze hin- 
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durch noch die Pars membranacea septi umfaßt und kurz unterhalb dieser 
endigt, so daß also der oberste Teil des Septum ventriculorum noch in 
dieses Stück einbezogen ist. 

Das Stück wird ungefähr in der Längsrichtung des Herzens ge¬ 
schnitten auf den Annulus fibrosus in einer etwa senkrechten aber 
immerhin leicht schrägen Richtung. Es wird in Celloidin eingebettet 
und die Celloidinschnitte nach der in unserem Institut üblichen Methode 
aufgeklebt und zwar jeder 3. oder 4. Schnitt, während auch ein großer 
Teil der Zwischenschnitte einzeln untersucht wird. Auf dieser Serie 
mußte sich also der Hauptteil des Beginnes des Bündels, dessen Knoten 
sowie seine Teilung in seinen rechten und linken Schenkel vorfinden. 

Nachdem das His’sche Bündel, ohne mit aller Bestimmtheit im ein* 
zelnen und von der Vorhofsmuskulatur abgrenzbar zu sein, sich durch 
einige Schnitte mit großer Wahrscheinlichkeit als solches erkennen läßt, 
tritt es auf Schnitt 46 zuerst mit Bestimmtheit und von der Vorhofs¬ 
muskulatur scharf abgrenzbar zutage. Wir können es nun von diesem 
Schnitte 46 ab bis zum Schnitt 74 der aufgeklebten Serie gut verfolgen. 
Dies soll im folgenden kurz geschildert werden: 

In Schnitt 46 fallt das Bündel durch seine etwas hellere, gelbe 
Farbe, feinere Muskelfasern und zahlreichere Kerne deutlich gegenüber 
der Vorhofsmuskulatur auf, so daß es sich von dieser trennen läßt. 
Hierbei stellt das Bündel ein geschlossenes Ganzes dar mit nur wenig 
Bindegewebe zwischen den Muskelfasern, wenngleich dasselbe auch etwas 
zahlreich und hier und da von Rundzellen durchsetzt erscheint. Von 
hinten her tritt ein etwas größerer Arterienast in das Bündel hinein, 
offenbar die Begleitarterie des Stammes des His’schen Bündels. Die 
Vorhofsmuskulatiir, welche an dieser Stelle eine Einbiegung macht, zeigt 
zwischen Muskelfasern sehr viel Bindegewebe, z. T. ziemlich kernreiches. 

In den Schnitten 47 —-53 kann man den Tawara’schen Knoten in 
derselben Weise als geschlossenes Ganzes immer deutlicher hervortretend 
und an Masse wachsend und ebenso die ihn stets begleitende große 
Arterie verfolgen. Hier und da fällt in dem Knoten wohl vermehrtes 
Bindegewebe auf, im ganzen aber stellen, wie beschrieben, die Muskel¬ 
fasern den in sich geschlossenen Tawara’schen Knoten dar. In Schnitt 
53 sehen wir den hinteren Abschnitt des Bündelstammes in Gestalt 
eines Fortsatzes kontinuierlich in die Vorhofsranskulatur übergehen und 
nach vorn und etwas links in den Annulus fibrosus beziehungsweise in 
den hinteren Abschnitt des Septum membranaceum hineinziehen. 

Von Schnitt 55 an sehen wir nun plötzlich etw T as Neues auftaucheu 
und zwar mitten im Septum membranaceum zunächst meist in ihrem Aus¬ 
sehen den Muskelfasern des Bündels entsprechende, parallel verlaufende, 
lange Fasern, welche, für sich ganz isoliert ? mitten im Bindegewebe ge¬ 
legen, wie die weitere Verfolgung der Schnitte ergibt, einen vorderen 
Abschnitt des Bündelstarames darstellen. In Schnitt 56 ist dieser kleine 
Bündelabschnitt schon gewachsen und zieht weiter nach hinten, während 
gleichzeitig — und dies wird in den folgenden Schnitten immer deut¬ 
licher — der Hauptbündelstararn weiter nach vorn sich erstreckt, so 
daß sich allmählich das hintere Ende dieses vorderen Abschnittes und 
das vordere Ende des hinteren Hauptteils des Bündelstammes außer- 
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ordentlich nähern. In diesem Bindegewebe fallt nun gewissermaßen als 
Fortsetzung des hinteren Endes des vorderen Teiles und dies mit einem 
kleinen Fortsatz des vordersten Endes des hinteren Teiles verbindend, 
eine streifenförmige Anordnung des Bindegewebes auf, indem die Kerne 
hier sehr zahlreich langgestreckt und längsgestellt sind und die ganze 
Anordnung derselben mehr einer Muskelfaseranordnung entspricht. Es 
wird so durchaus der Eindruck erweckt, daß es sich hier noch um 
Beste von Muskelfasern handelt, an deren Stelle erst das Bindegewebe 
getreten ist. In Schnitt 60 ist dies zwischen den entsprechenden Enden 
der beiden Bündelstammteile liegende Bindegewebe nur noch minimal, 
während in Schnitt 62 bereits der vollständige Übergang der beiden 
Teile des Bündelstammes eingetreten ist, so daß wir nunmehr einen zu¬ 
sammenhängenden Bündelstamm haben, welcher in seiner Längsausdehnung 
nunmehr sich sehr weit erstreckt, nach vorn verjüngt und in Gestalt 
einiger weniger Muskelfasern endigt, nach hinten zu an Masse zunimmt 
und an seinem hinteren Ende zwar in der nächsten Nähe benachbarter 
Vorhofsmuskulatur gelegen ist, aber — und dies ist bereits seit Schnitt 
57 der Fall — nicht direkt in dieselbe übergeht, sondern durch etwas da¬ 
zwischen liegendes Bindegewebe von ihr getrennt ist. 

Es fallt hier noch besonders auf, daß in diesem Bindegewebe an 
einigen Stellen dunkelblaue schwarz gefärbte offenbar Kalk entsprechende 
Massen gelegen sind, welche zum Teil eine Längsanordnung ähnlich den 
Muskelfasern zeigen. Ähnlich fallen an einer Stelle der Vorhofsmusku¬ 
latur, da wo sie an das Bündel angrenzt, noch in ersterer gelegen, eben¬ 
falls dünne, Kalk repräsentierende, dunkelblaue Streifen, ganz in ihrer 
Form Muskelfasern entsprechend, auf. 

In den folgenden Schnitten rückt das Bündel immer weiter im 
Schnitt nach vorn. Es finden sich im übrigen die gleichen Verhält¬ 
nisse wie soeben bei Schnitt 62 geschildert. Auch hier fallen stets in 
dem derben Bindegewebe in Streifenform abgelagerte blaue Massen, 
welche aber dem Bereiche der neben dem Bündel und hinter dem Bündel 
gelegenen Vorhofsmuskulatur, nicht dem Bündel selbst, entsprechen, auf. 
Bereits im Schnitt 67 fällt an dem hinteren Ende des Bündels eine 
leichte Gabelung auf, so daß dasselbe auf dem stumpfen Ende der Vor¬ 
hofsmuskulatur gewissermaßen reitet. Es wird dies immer deutlicher und 
im Schnitt 72 liegt bereits eine deutliche Teilung des immer weiter nach 
vorn rückenden His’schen Bündels vor. In den nächsten Schnitten be¬ 
reits können wir deutlich die beiden, nämlich den rechten und linken, 
Schenkel verfolgen. Gleichzeitig ist nun das Bündel so weit nach vorn 
gerückt, daß es an den vordem Rand des Schnittes anstößt. 

In den folgenden Schnitten ist das Bündel als solches nicht mehr 
verfolgbar. Wohl sehen wir aber hier unter dem linksseitigen Endokard 
einige Muskelfasern, welche als beginnender linker Schenkel aufzufassen sind: 
weiter lassen sich die Verhältnisse an dieser Serie aber nicht verfolgen. 

Fassen wir die Verhältnisse dieser Serie zusammen, so haben 
wir das His’sche Bündel vom Tawara’schen Knoten bis zur Tei¬ 
lungsstelle verfolgt. Besonders auffallend ist die in einer Reihe 
von Schnitten verfolgbare Teilung des Bündels in einen kleinen 
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vorderen und einen größeren hinteren Abschnitt und die Trennung 
dieser beiden durch derbes Bindegewebe. Zunächst erhält man 
hier durchaus den Eindruck, daß eine schwielige Kontinuitäts¬ 
trennung vorhanden sei. Jedoch ist dies nicht ohne weiteres mit 
Sicherheit zu schließen. Wir müssen nämlich die Schnittrichtung, 
in der wir das Bündel getroffen haben, in Betracht ziehen. Wir 
haben das Bündel im großen und ganzen zwar in seiner Längs¬ 
richtung getroffen, jedoch nicht direkt längs, sondern der Schnitt¬ 
richtung entsprechend, mehr schräg. Bedenken wir nun auch, daß 
das Bündel selbst eine mehr wellige als gerade Linie darstellt, so 
können wir an verschiedenen Stellen das Bündel und dazwischen 
gelegen nicht die Muskelfasern, sondern Bindegewebe treffen, ohne 
daß es sich hierbei um etwas Pathologisches zu handeln braucht. 
Wir verweisen als Beispiel auf das Herz 3 Nr. 38 (einen 16,5 cm 
langen Fötus betreffend) aus der großen Mönckeberg’schen Mono¬ 
graphie über das His’sche Bündel. Auch hier fand sich, obwohl 
von pathologischen Verhältnissen nicht die Rede sein konnte, mitten 
im Annulus fibrosus, wo dieser vorn in das Septum membranaceum 
übergeht, ein Muskelbündel, welches durch 5 Schnitte hindurch 
isoliert zu verfolgen war, um sodann mit dem vordersten Teil des 
Hauptteils des Atrioventrikularbündels zusammenzufließen. Wir 
können hiernach nicht mit Bestimmtheit annehmen, daß sich hier 
eine Schwiele ausgebildet, welche eine völlige Kontinuitätstrennung 
des Bündels darstellt, sondern dies kann auch scheinbar durch die 
Schnittrichtung hervorgerufen sein. Immerhin ist das Bündel über¬ 
aus reich an Bindegewebe. Jedoch ist auch hierbei zu bemerken, 
daß Mönckeberg bei älteren Individuen stets eine Vermehrung 
des Bindegewebes beobachtete. Wir sind Herrn Prof. Dr. Möncke¬ 
berg, einem der genauesten Kenner des Atrioventrikularbündels, 
welcher unsere Serie mit uns durchsah, für diese Mitteilung zu 
großem Dank verpflichtet. 

Ebenso ist die in späteren Schnitten aufgetretene Trennung 
des hinteren Abschnittes des Bündels von der benachbarten Mus¬ 
kulatur nicht ohne weiteres auf eine pathologische Bindegewebs- 
unterbrechung zu beziehen, sondern auch dies ist durch die schräge 
Schnittrichtung erklärbar. 

Läßt sich somit mitBestimmtheit eine pathologische Unter¬ 
brechung des Hauptstammes nicht konstatieren, so weist der 
schwielige Charakter der benachbarten Vorhofsmuskulatur, die offen¬ 
bar zugrunde gegangenen Muskelfasern entsprechende Kalkablage- 
rung im Bindegewebe sowie der streifige, zugrunde gegangener 
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Muskulatur entsprechende Charakter des die beiden Teile des 
Bündelstammes eine Zeitlang trennenden Bindegewebes doch mit 
großer Wahrscheinlichkeit darauf hin, daß es sich 
hier nicht nur einfach um durch die Schnittrichtung 
bedingte Zwischenlagerung von Bindegewebe, son¬ 
dern z. T. wenigstens um schwielige, auf pathologische 
Prozesse zu beziehende Vorgänge handelt, was ja auch 
dem makroskopischen Aussehen auch dieses Teiles des Herzens 
entspricht Um alles kurz zusammenzufassen, läßt sich der Herz¬ 
block zwar mit dieser Serie nicht mit Bestimmtheit erklären, da eine 
völlige Kontinuitätsdurchtrennung des Bündels nicht sicher konstatier¬ 
bar ist, wir müssen aber auch hier pathologische Prozesse im Bündel 
und dessen Grenze gegen die benachbarte Muskulatur annehmen. 

Ein zweites Stück des Herzens, welches ebenso in Stufenschnitte 
zerlegt wurde, betrifft, direkt an das eben beschriebene Stück sich an¬ 
schließend, das Septum ventriculcrum. Auf diesen Schnitten also mußten 
wir vor allem den linken Schenkel des His’schen Bündels nach abwärts 
verlaufend verfolgen können und ev. auch den rechten Schenkel, wenngleich 
der letztere, wenn er nicht von oben verfolgt wird, schwer erkennbar ist. 

ln dieser Serie findet sich nun direkt unter dem linken Endokard, 
und dieses selbst überaus verdickend, eine ganz kolossale derbe ausge¬ 
dehnte Schwiele. Dieselbe reicht bis tief ins Herz hinein, indem hier 
keine Muskulatur vorliegt und auch noch tiefer ins Myokard hinein finden 
sich nur stellenweise vereinzelte Muskelfasern mit zum Teil sehr großen 
Kernen, während dazwischen das Bindegewebe überaus stark vermehrt 
ist. In einem Teil der Schnitte zieht diese überaus starke Vermehrung 
des Bindegewebes durch die gesamte Septuramuskulatur hindurch und 
es findet sich eine Schwiele auch unter dem rechten Endokard. Im 
großen und ganzen aber nimmt die Masse des Bindegewebes nach der 
Mitte des Septums bzw. nach dem rechten Ventrikel zu ab, so daß die 
geschlossene Schwiele, in der sich in ziemlich weiter Entfernung von 
dem Endokard nur vereinzelte Muskelfasern finden und die sonst nur aus 
Bindegewebe besteht, hauptsächlich den linken »Ventrikel betrifft; in 
dieser Schwiele nun läßt sich irgend etwas von dem linken Schenkel des 
Atrioventrikularbündels nicht mehr nachweisen. Die in der Tiefe der 
8chwiele zunächst einzeln auftretenden Muskelfasern gehören, wie aus 
ihrem Zusammenhang und ihrer Konfiguration hervorgeht, der Septum- 
rouskulatur an. Auch liegen sie viel zu weit von dem Endokard ent¬ 
fernt. Oberhalb dieser Muskelfasern, also in der kolossalen Schwiele 
finden sich keine Muskelfasern. Da der ganzen Verlaufsrichtung des 
linken Schenkels des Atrioventrikularbündels nach derselbe hier unbe¬ 
dingt vorhanden sein müßte, aber die Schwiele schon makroskopisch sich 
in großer Ausdehnung hier vorfand, was sich mikroskopisch bestätigte, 
so können wir mit Sicherheit den Schluß ziehen, daß der linke 
8 c h e n k e 1 des Atrioventrikularbündels hier völlig zu¬ 
grunde gegangen ist. 
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Während die zunächst beschriebenen Verhältnisse in der oberen 
Hälfte dieser Serie herrschen, nimmt in der unteren Hälfte derselben die 
Schwiele wenigstens stellenweise insofern an Mächtigkeit ab, als hier 
noch dichter unter dem Endokard, wenn auch in derbes Bindegewebe 
eingebettet und durch dasselbe getrennt, Muskelfasern gelegen sind. Unter 
diesen fallen ziemlich dicht unter dem Endokard einige Muskelfasern 
in schräger Richtung getroffen auf, welche zum größten Teil noch ein 
geschlossenes Ganze darstellen, wenn sie auch an anderen Stellen durch 
zahlreiches Bindegewebe durchbrochen sind; diese unterscheiden sich 
durch ihren größeren Kernreichtum und ihre mehr braune Farbe deut¬ 
lich von der gerade unter ihnen gelegenen, von noch mehr derbem 
Bindegewebe durchsetzten Septummuskulatur. Es ist mit Wahrschein¬ 
lichkeit anzunehmen, daß hier der linke Schenkel des His’sohen Bündels 
vorliegt. Diese Fasern, welche dem linken Schenkel entsprechen, lassen 
sich hier aber in ihrer eben beschriebenen Kontinuität nur durch etwa 
15 Schnitte verfolgen, sodann nimmt das Bindegewebe immer mehr über¬ 
hand, die Muskelfasern treten dagegen immer mehr zurück, in den folgen¬ 
den Schnitten findet sich das Bündel in der Mitte durch ausgedehnte 
Bindegewebsmassen vollständig unterbrochen. In weiteren Schnitten 
finden sich überhaupt nur noch einzelne Fasern und in den letzten 
Schnitten dieser Serie liegen nur noch ganz vereinzelte spärliche Muskel¬ 
fasern im Bindegewebe in nicht allzu großer Entfernung vom Endo¬ 
kard vor, welche man überhaupt nur noch durch Verfolgung der vor¬ 
hergehenden Schnitte als wahrscheinliche letzte Reste des Bündels 
erkennen kann. Der rechte Schenkel läßt sich nirgends mit Bestimmt¬ 
heit erkennen, doch wollen wir hieraus keine besonderen Schlüsse ziehen. 
Denn einmal ist in einem Teil der Schnitte das Septum nicht bis zu 
seiner rechten Endokardseite geschnitten, ferner ist, wie bereits oben 
gesagt, der rechte Schenkel wenn nicht in seiner Kontinuität von der 
Teilungsstelle ab verfolgbar, nur schwer zu erkennen. Immerhin können 
wir aus der Schwiele, welche stellenweise auch rechts bis tief in die 
Muskulatur hineinreicht, mit Wahrscheinlichkeit schließen, daß hier auch 
der rechte Schenkel unterbrochen ist. 

Es wurde nunmehr ein weiteres Stück, welches nach abwärts sich 
direkt an das eben beschriebene anschließt, ebenso in Serienschnitte zerlegt. 

Hier findet sich wiederum eine große ausgedehnte Schwiele vom 
linken Ventrikel bis weit in die Muskulatur hineinragend; auch die Mus¬ 
kulatur in der Mitte des Septums und mehr nach dem rechten Ventrikel 
zu ist in noch höherem Maße wie oben beschrieben, von Bindegewebe 
durchsetzt und auch rechts findet sich hier in direkter Kontinuität eine 
außerordentlich derbe Schwiele. Hier ragt vom linken Ventrikel aus 
die Schwiele, welche gar keine oder fast keine Muskelfasern enthält, noch 
weit tiefer als die oben beschriebene und es finden sich hier dann auch 
keinerlei Andeutung des linken Schenkels des Atrioventrikularbündels: 
höchstens in einigen Schnitten treten einige w r enige Muskelfasern auf, 
w elche man dafür halten könnte, ohne dies jedoch mit Besttimratheit 
sagen zu können. Vom rechten Schenkel ist auch hier nichts wahrzu- 
nelimen. 
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Fassen wir die Ergebnisse dieser Serien kurz zusammen, so 
haben wir hier an Stelle des Endokards des linken Ventrikels und 
von hier aus tief in die Muskulatur des Septums reichend derartig 
ausgedehnte und tiefgreifende bindegewebige Schwielen, daß der 
linke Schenkel des Atrioventrikularbündels nur noch 
an einzelnen Stellen in ganz atrophischem Zustand 
nachweisbar ist, auf weite Strecken hin, der stärksten 
Ausdehnung der Schwiele entsprechend, aber voll¬ 
ständig fehlt. Hier liegt also und zwar im obersten Teile 
deslinkenSchenkels kurz nach der Teilung desHaupt- 
stammes eine vollständige Kontinuitätstrennung be¬ 
ziehungsweise Vernichtung desselben vor. 

Ueber den rechten Schenkel läßt sich, da wir denselben nicht 
verfolgen konnten, nichts Bestimmtes aussagen. doch ist mit Wahr¬ 
scheinlichkeit nach der Beschaffenheit der Schwiele zu schließen, 
daß sich hier auch eine Kontinuitätstrennung bzw. Vernichtung 
desselben auf weite Strecken vollzogen hat. 

Von den mikroskopischen Untersuchungen der sonstigen Organe er¬ 
wähnen wir nur, daß die linke Niere sehr stark vermehrtes Bindegewebe 
mit stark verdickten Gefäßen, Atrophie der Harnkanälchen, stellenweise 
auch Erweiterung derselben und Ausfüllung mit Zylindern aufwies. 

Die Schwiele der linken Lunge ließ derbes Bindegewebe und stellen¬ 
weise knötchenförmige Anhäufungen von Rundzellen ohne irgendwelche 
spezifischen Elemente erkennen, inbesondere findet sich nirgends irgend¬ 
welche Andeutung von Tuberkulose, Verkäsung oder dergleichen. Stellen¬ 
weise liegt starke Anthrakose des Bindegewebes vor. Auch die Pleural¬ 
schwarte wies keinerlei besondere Elemente, insbesondere keine Tuber¬ 
kulose auf. Die klinischerseits mit Wahrscheinlichkeit aufgenommene 
Tuberkulose stützte sich einmal auf den einmaligen sehr weit zurück¬ 
liegenden Befund der Tuberkelbazillen, welcher trotz vielfacher Unter¬ 
suchungen später nicht wieder erhoben werden konnte, sodann auf eine 
positive Ophthalmoreaktion, so daß die Schwielen und Kavernensymptome 
auf Tuberkulose bezogen wurden. Diese werden aber durch die anato¬ 
misch gefundenen bronchiektatischen Höhlen in schwieligem Gewebe 
leicht erklärt. Im übrigen mag s. Z. eine geringe Spitzenaffektion be¬ 
standen haben, was sich jetzt nicht mehr entscheiden läßt. Der ana¬ 
tomische Befund auf jeden Fall ist nicht auf Tuberkulose zu beziehen, 
sondern im Hinblick auf die sonstigen Veränderungen auf Syphilis. Hier¬ 
mit steht der allgemeine klinische Verlauf der Lungenerkrankung — nie 
Fieber, sehr gutartiger Verlauf, lange Dauer, usw. — auch besser in 
Einklang und es waren mit Recht schon zu Lebzeiten der Patientin 
Zweifel an dem tuberkulösen Charakter des Lungenleidens entstanden. 

Von besonderem Interesse erschien nun noch die Untersuchung des 
in die Pleuraschwarte einbezogenen linken Vagus. Es wurde derselbe 
— und ebenso zum Vergleich der rechte — mittels der Bielschowsky’schen 
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Methode auf Fibrillen, mittels der Weigert’schen Methode auf Mark* 
scheiden, sowie nach Beizung im Chrom mit der van Gieson-Färbung 
tingiert. Schwere und vor allem ein hohes Alter verratende Verände¬ 
rungen fanden sich hierbei nicht, immerhin bei genauem Vergleich des 
linken Vagus mit dem normalen rechten fanden sich die Fibrillen des 
crsteren etwas spärlich, und anscheinend auch Degenerationszustände der¬ 
selben, auch das Bindegewebe im Nerven war etwas vermehrt. Es sei 
noch bemerkt daß Gehirn und Rückenmark keine Veränderungen aufwiesen. 

Fassen wir den gesamten anatomischen Befund des Falles zu¬ 
sammen, so können wir Syphilis mit größt er Wahrschein¬ 
lichkeit annehmen und müssen auf sie außer dem glatten Zungen¬ 
grund und den Lebernarben mit größter Wahrscheinlichkeit auch 
die Atrophie der rechten Niere beziehen, ferner die Lungenschwiele 
und besonders auch im Hinblick darauf, daß die Coronararterien 
nicht stark verändert waren, ebenfalls die Beschaffenheit des Endo¬ 
kards und Myokards, welche wir genau geschildert haben und 
welche — durch das Mitbefallensein des His’schen Bündels — 
diesen Fall von Adams-Stokes’scher Erkrankung anatomisch aus¬ 
zeichnen und erklären. 

Im linken Vagus, welcher in die Pleuraschwarte einbezogen war, 
fanden sich die Zeichen einer beginnenden Degeneration. 

Ehe wir nunmehr an die Besprechung der einzelnen in der 
Literatur veröffentlichten entsprechenden Fälle gehen, wollen wir 
ganz kurz die Anatomie und Physiologie des His’schen Bündels be¬ 
rühren. 

Wie bereits einleitend kurz erwähnt, haben zuerst His und 
gleichzeitig Kent 1893 ein Muskelbündel gefunden, welches Vor¬ 
hof und Kammermuskulatur verbindet. Nach His entspringt das 
Bündel an der Hinterwand des rechten Vorhofs, nahe der Vorhofs¬ 
scheidewand, in der Atrioventrikularfurche, legt sich der oberen 
Hälfte der Kammerscheidewandmuskulatur unter mehrfachem Faser¬ 
austausch an, zieht auf derselben nach vorn, bis es nahe der 
Aorta sich in einen rechten und linken Schenkel gabelt, welch 
letzterer in der Basis des Aortenzipfels der Mitralis endigt 

Eine anatomische Nachuntersuchung und Bestätigung dieses 
Bündels erfolgte erst 10 Jahre später durch K. Bräunig und 
K etz er, die im wesentlichen mit dem Befund His’ übereinstimmte. 

Erst in den letzten Jahren fand die anatomische Lehre von 
dem Atrioventrikularbündel wesentliche Erweiterung und Ausbau 
durch die von Ta war a unter A sch offs Leitung vorgenommenen 
l’ntersuchungen. Asch off und Tawara unterscheiden am Über- 
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leitungssystem drei Teile: einen mehr parallelfaserig angeordneten 
Teil des Vorhofabschnittes (Vorhofsbündel), einen geflechtartig 
angeordneten Teil des Vorhofs- und Kammerabschnittes (Knoten) 
nnd einen mehr parallelfaserig angeordneten Teil des Kammerab¬ 
schnittes (Kammerbündel). Besonderes Gewicht legt Ta war a auf 
das Verhalten der beiden Bündelschenkel und hebt besonders hervor, 
daß sowohl für den rechten als auch den linken Schenkel eine 
Verbindung zwischen ihren Muskelfasern und den eigentlichen 
Ventrikelfasern nirgends nachzuweisen ist. Des weiteren versuchte 
Tawara die Endausbreitungen, resp. die unteren Grenzen des 
linken Schenkels am menschlichen Herzen festzustellen. Tawara 
stieß dabei auf eigenartige subendokardiale Muskelbündel, die stets 
durch Bindegewebe von der Muskulatur getrennt waren und die 
er als die letzten Endigungen des Übergangsbündels erkannte; es 
sind diese Gebilde aber nichts anderes als die besonders bei Huf¬ 
tieren aber auch im menschlichen Herzen schon längst bekannten 
sog. Purkinje’schen Fäden. Ähnlich wie Tawara für den linken 
Schenkel als Endausbreitung ein verzweigtes Netzwerk feiner Muskel¬ 
fibrillen annimmt, so nimmt er auch für den rechten Schenkel ein 
weitmaschiges Netz, gebildet durch dessen Endäste an, das sich 
über die ganze Innenfläche der Parietal wand erstrecken und bis 
zum Septum verbreiten soll. 

Während Fahr, der gleichzeitig Untersuchungen über das 
Atrioventrikularbündel anstellte, anfänglich fand, daß das Bündel 
sich nach seinem Durchtritt durch den Annulus fibrosus zwar in 
zwei Schenkel teilt und daß diese beiden Schenkel sich noch eine 
Zeitlang durch Bindegewebe von der übrigen Ventrikelmuskulatur 
absondern, daß sie aber dann — im Gegensatz zu Tawara — 
völlig mit ihr verschmelzen, ohne sich vorher noch einmal weiter 
geteilt zu haben, hat er sich auf Grund weiterer Studien im wesent¬ 
lichen der von Tawara vertretenen Ansicht, daß das Atrioven¬ 
trikularbündel entsprechend dem System der Purkinje’schen Fäden 
ein morphologisch selbständiges weit hinabreichendes vielfach ver¬ 
zweigtes System darstelle, angeschlossen. 

In neuester Zeit hat Mönckeberg eine große Monographie 
über das Atrioventrikularbündel, dessen Anatomie und Pathologie 
veröffentlicht. Betreffs Vorlaufs und Ausbreitung des Atrioventri¬ 
kularbündels stimmt er mit den Resultaten von Tawara und 
Fahr prinzipiell vollkommen überein. Auch die feinere Histologie 
der Muskelfasern des Bündels dürfte durch die neueren Arbeiten 
als festgestellt gelten. 
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Hat somit die Anatomie des AtrioventrikularbQndels eine ge¬ 
naue Berücksichtigung und Bearbeitung gefunden, so hat nicht 
weniger die Physiologie desselben das Interesse vieler Forscher 
beansprucht. Noch ehe man von dem Atrioventrikularbündel etwas 
genaueres wußte, war ja die Frage, ob die Automatie des Herzmus¬ 
kels neurogenen oder myogenen Ursprungs ist, lange Zeit strittig. 
Während noch vor 4 Jahrzehnten erstere Anschauung unbezwei- 
feltes physiologisches Dogma war, vertritt jetzt die Mehrzahl der 
Physiologen besonders auf Grund der Arbeiten von Engelmann 
die Theorie von der myogenen Automatie des Herzmuskels. Die 
Anschauung von Engelmann fand eine Erweiterung und Be¬ 
stätigung durch die schon eingangs erwähnten Versuche von 
Gaskell, der bereits 10 Jahre bevor man von der Existenz eines 
besonderen Reizleitungsbündels etwas wußte, durch Durchtrennungs¬ 
versuche an der Atrioventrikulargrenze beim Schildkrötenherzen das 
Bild des „Herzblocks“ hervorrief. 

Die sich anschließenden physiologischen Versuche von 
Wooldrigde, His, Tigerstedt und die neueren Datums von 
Bräunig, Humblet, Hering, Erlanger haben wir bereits 
eingangs erwähnt. Sie haben die Rolle vollends erhärtet, welche 
das Atrioventrikularbündel als Reizleitungssystem für die Über¬ 
mittlung des Reizes und der Kontraktionen vom Vorhof zur Kammer 
spielt sowie die Ausfallserscheinungen nach Ausschaltung des Bündels? 
eben den „Herzblock“. 

Hier konnte nun die Pathologie selbst durch die erwähnten 
Untersuchungen und Versuche gefördert wieder fördernd einsetzen. 
Während in zahlreichen den Adams-Stokes’schen Symptomenkom- 
plex betreifenden Arbeiten nur klinische Daten vorliegen — wir 
erwähnen als solche der letzten Jahre nur diejenigen von: Mackenzie. 
Lewy, Jaquet, Belzki, Lichtheim, Finkelnburg, Michael 
und Beuttenmüller, Davydon, Roos usw. — mehrte sich 
auch die Zahl derjenigen Fälle, welche nach klinischer Sicher¬ 
stellung der Diagnose auch anatomisch mit besonderem Hin¬ 
blick auf das His’sche Bündel untersucht wurden. Wir finden 
diese in den Abhandlungen von: Handford (1904), Stengel 
(1905), Jellik-Cooper-Ophüls, Hay-Moore,Keith-Müller, 
(Chapman), Aschoff (2 Fälle), davon einer auch von Ta war a 
beschrieben, Sch mol 1, Barr, G ibson (1906), Ashton-Norris- 
Lavenson. Butler, Vaquez und Esmein, Fahr, 2 Fälle 
(1907), Aschoff (Nagayo), Karcher-Schaffner, Möncke- 
berg (Bönninger) 3 Fälle, Fahr, Heinecke, Müller- 
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v. Hößlin (2 Fälle), Gibson, Gerhardt, Robinson, Beeson, 
Löwenstein, Vickery, v. Tabora und Tilp (1908). 

Diesen Fällen reiht sich noch ein Fall von Sen dl er an aus 
dem Jahre 1892, für welchen sein Autor zwar seinerzeit eine ziem¬ 
lich phantastische Erklärung gab, der aber, da sich eine Ver¬ 
änderung gerade in der Gegend des His’schen Bündels fand, von 
neueren Autoren wohl mit Recht hierher gerechnet wird. 

Unter diesen Fällen (31) sind nun außer dem zuletzt genannten 
auch noch die Fälle von Handford, Stengel, Jellik-Cooper- 
Ophüls und Beeson fast nur makroskopisch, mikroskopisch kaum 
untersucht, so daß hier Beziehungen zum His’schen Bündel nur ver¬ 
mutet, nicht sicher nachgewiesen werden konnten. Somit bleiben 
nur 25 mikroskopisch untersuchte Fälle übrig. 

Im Fall Sen dl er, die sich klinisch in einer ausgesprochenen Brady¬ 
kardie äußerte, fand sich im rechten Herzen eine wandständige knorpel¬ 
harte Ablagerung in der Form einer walnußgroßen Geschwulst, durch 
welche der Eingang zur Arterie verengt war und die sich mikroskopisch 
als umschriebenes Fibrom erwies. 

Handford fand in seinem Fall bei der Sektion eine Anschwellung 
des Endokards im Interventrikularseptum gerade unter der Pulmonal¬ 
klappe und eine ebensolche in der Wand der Pulmonalarterie über den 
Klappen, die verursacht waren durch einen Tumor (Gummi). 

Der Fall Je 1 lik - Cop er-0 p hül s ist insofern interessant, 
als bei ihm akute Veränderungen des His’schen Bündels in den letzten 
Tagen des Lebens zu Dissoziationserscheinungen führten. Man fand 
nämlich eine anämische Nekrose des Muskelseptums in der Gegend des 
Hig’schen Bündels infolge einer frischen Thrombose der ernährenden 
Arterie. 

Im Fall Stengel war makroskopisch über dem His’schen Bündel 
ein zirkumskripter sklerotischer weißer Fleck sichtbar, gerade an der 
Stelle, wo das Bündel vom Vorhof zum Ventrikel zieht und Fall Beeson 
bot bei der Sektion an der Atrioventrikulargrenze eine ausgedehnte Kalk¬ 
ablagerung. 

Ähnlich d. h. nicht voll bewertet müssen die Fälle von Hay und 
Moore, Heinecke-Müller-v. Hößlin (2 Fälle) und Robinson 
werden, die zwar mikroskopisch untersucht, doch deren pathologischer 
Befund unklar und wenig erschöpfend beschrieben wurde. 

So fand Hay und Moore infolge Atherosklerose eines Zweiges 
der rechten Coronararterie, welcher durch das Bündel läuft, frische ent¬ 
zündliche Prozesse, die sich auf einen Teil des Bündels erstreckten. 

Heinecke -Müller -v. Hößlin fanden in ihrem ersten Fall 
mikroskopisch das Bündel vollständig erhalten, aber hochgradig und 
diffus von kleinen und kleinsten Lymphocytenherdchen infiltriert; in ihrem 
zweiten Fall sah man „an der Stelle wo man nach Untersuchungen am 
normalen Herzen das His’sche Bündel erwarten mußte, ein narbiges Ge- 
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webe mit eingestreuten Verkalkungen und kleinen Blutaustritten, aber 
nicht einmal Reste des Atrioventrikularbündels.“ 

Auch nur ganz kurz erwähnt fanden wir den Fall von Löwen- 
stein, der dort, wo das Bündel verläuft, eine verkalkte myokarditische 
Schwiele annimmt und den von V i c k e r y , welcher mikroskopisch fibröse 
Veränderungen und Kalkeinlagerung in der Gegend des Bündels zeigte. 
Auch in dem Falle von v. Tabora und Tilp, welcher einen Tuberkel¬ 
knoten aufwies, ist eine Untersuchung und Verfolgung auf Serienschnitten 
anscheinend unterblieben. 

Schalten wir bei engerer Beurteilung der Fälle die 12 zuletzt 
angeführten aus, so bleiben ira ganzen noch 19 Fälle übrig, die 
wir nunmehr besonders in bezug auf die Art ihrer pathologischen 
Veränderungen des His’schen Bündels kurz besprechen wollen. 

In 4 Fällen (Aschoff, Tawara (1 Fall 1906), Butler, Fahr, 
Gibson), ist von fettiger Degeneration und Fettinfiltration 
im His’schen Bündel die Rede. 

Gibson und Fahr fanden bei der mikroskopischen Untersuchung 
das Atrioventrikularbündel, zwar in seiner ganzen Länge vorhanden, doch 
von Fett durchwachsen vor und Aschoff, Tawara und Butler 
geben neben Fettinfiltration fettige Degeneration des Bündels an. Im 
Fall Butler war das Bündel in solcher Ausdehnung mit Fett infiltriert 
und fettig degeneriert, daß dessen Größe auf 1 . 5 des normalen redu¬ 
ziert war. 

Fibröse Veränderungen fanden sich im ganzen in 8 Fällen 
(Keith-Miller, Schmoll, Barr, Gibson, Fahr,Mönckeberg 
(2 Fälle) Karscher und Schaffner). 

Keith und Miller fanden bei Untersuchungen des klinisch von 
Chapmann veröffentlichten Falles das interaurikuläre Septum in 
narbige Blätter verwandelt, wodurch der Beginn und mehr als die Hälfte 
des His'schen Bündels zugleich zerstört war. 

Die Fälle Schmoll (mikroskopische Untersuchung von Ophüls), 
Barr, Gibson. zeigten alle eine beträchtliche Vermehrung des fibrösen 
Gewebes des Bündels, im Fall Schmoll zeigten sich ausgebreitete inter¬ 
stitielle Narben sowohl im Bündel als auch besonders direkt unterhalb 
desselben (Nagayo bemängelt den Fall, dessen Abbildungen kaum wirk¬ 
liche schwielige Zerstörung des Bundes erkennen lassen und in dem 
Kurvenaufnahme völlig fehlt), während der Fall Fahr 3 durch eine 
Schwiele im Anfangsteil des linken Schenkels sich auszeichnete. 

Karcher-Scliaffner fanden das Bündel bedeutend verschmälert 
und besonders unterhalb des Annulus fibrosus und nach seiner Teilung in 
seine beiden Schenkel in ziemlich hohem Grade vom Bindegewebe durch¬ 
setzt. Die Muskulatur des Bündels zeigte die Veränderung des ge¬ 
samten Herzens, eine fibröse Degeneration, ohne an einer Stelle voll¬ 
ständig zerstört zu sein. 

In zwei seiner Fälle beschrieb Mönckeberg als Ursache der 
Leitungsunterbrecbung eine umschriebene bindegewebige Schwiele, die in 
seinem ersten Falle (Bönninger) eine volle Kontinuitätstrennung des 
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Stammes herbeigeführt, in seinem 9 . Fall der Verbindung zwischen Stamm 
und unterem Abschnitt des linken Schenkels entsprach. 

Hier anzureihen, als Fälle derselben pathologischen Veränderung 
wären die bereits im Anfang der Literaturzusammenstellung besprochenen 
nicht recht genau mitgeteilten Fälle von Sen dl er, Beeson, 
Heinecke, Müller-v. Hößlin (1 Fall). 

Als Ätiologie dieser bindegewebigen Veränderungen wird Syphilis 
angenommen von Keith-Miller, bezw. von Heinecke-Müller- 
v. Hößlin in ihrem einen bereits angeführten Fall, in dem schon ma¬ 
kroskopisch die Muskulatur des Septums von derben narbigen Binde- 
gewebsmassen und gummösen Herden völlig durchsetzt war. 

Hier reiht sich eine Gummibildung an, welche sich in 3 be¬ 
ziehentlich unter Zurechnung der eingangs besonders besprochenen Fälle 
von Handford und Robinson in 5 Fällen vorfand. 

Der Ashton-Norris-Lavenson’sche Fall ist ausgezeichnet 
durch einen „Tumor“ in der Gegend des Atrioventrikularbündels, der 
sich bei der mikroskopischen Untersuchung als Gummi erwies. 

Ihm folgt der Fall Vaquez-Esmein, dessen mikroskopische 
Untersuchung ebenfalls einen Gummiknoten ergab, der das His’sche 
Bündel in seinem Knoten bis zur Teilungsstelle ganz umfaßte und von 
oben nach unten in zunehmender Masse die Muskelfasern zum Ver¬ 
schwinden gebracht hatte. Schließlich gehört hierher der Fall Fahr 
(Luce). Während Luce die mikroskopische Diagnose auf ein Rund¬ 
zellensarkom mit zentraler Necrose, das sich primär in der Kamraer- 
scheidewand entwickelt hätte, stellte, nimmt Fahr der den Fall nach¬ 
untersuchte, eine gummöse Neubildung an. 

Eine atherosklerotische Ätiologie seines Befundes nahm 
Aschoff in dem einen seiner beiden 1906 veröffentlichten Fälle an. 
Er fand nämlich eine starke Sklerose der Coronararterien, welche den 
Knoten und das Hauptbündel des Überleitungssystems versorgen. 

Die bereits besprochenen Fälle von Stengel, Hay-Moore und 
Beeson würden ebenfalls zu dieser Gruppe gehören. 

Kalkherde auf Grund einer Schwiele wurden von Mönckeberg 
und Aschoff (Fall 1908) angenommen. Während Mön ckeberg eine 
totale Kontinuitätsunterbrechung des Atrioventrikularbündels durch einen 
Kalkherd im Ventrikularseptum fand, ergab sich bei Aschoff die Exi¬ 
stenz eines überkirschkerngroßen verkalkten Knotens, welcher im Atrio¬ 
ventrikularsulcus gelegen sich abwärts bis in die oberen Schichten des 
Ventrikelseptums, nach aufwärts bis hart an die Grenze der Vorhofs- 
muskulatur erstreckte. Ein Kalkknoten von Nagayo genauer be¬ 
schrieben und als verkalktes Gummi aufgefaßt stellt denselben Fall wie 
der von Aschoff erwähnte dar. Auch der Fall Beeson, den wir 
der letzten Gruppe bereits anfügten, enthielt auf Grund atherosklerotischer 
Veränderungen eine ausgedehnte Kalkablagerung, die circumscript an einer 
Stelle saß, welche für die Funktion des His’scben Bündels maßgebend 
erscheint. 

Der Vollständigkeit halber fügen wir auch hier die Fälle von 
Vickery, Löwenstein sowie Fall 2 der beiden von Heinecke- 
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Müller-v. Hößlin veröffentlichten an, die sämtlich mehr oder minder 
reichlich Kalkeinlagerungen aofwiesen. 

Waren die bisher betrachteten pathologischen Veränderungen des 
His’schen Bündels durchweg älterer Natur, so ist der Fall Gerhardt 
insofern besonders interessant, als es sich hier nm mehr aknte Ver¬ 
änderungen handelt. Der Teil des Bündels, welcher den Annolos 
fibrosus durchsetzt, zeigt zwar gut erhaltene Muskelfasern, aber eine be¬ 
trächtliche zellige Infitration, am stärksten ausgesprochen in der Um¬ 
gebung der Gefäße. Diese Veränderungen deutet Gerhardt als die 
BeBiduen einer akuten Entzündung, die sich im Verlauf einer rheuma¬ 
tischen Perikarditis entwickelt habe. 

Ein Parallelfall hierzu ist der bereits erwähnte erste Fall Hei¬ 
necke, Müller-Hößlin, und eine akute Veränderung lag auch in dem 
ebenfalls bereits erwähnten Fall von Jellik-Cooper-Ophüls vor. 

Haben wir bisher die der Literatur angehörenden Fälle nach dem patho¬ 
logisch - anatomischen Prozeß, welcher sich im Atrioventrikularbündel 
abspielt, betrachtet, so erübrigt noch, dieselben von dem Gesichtspunkt 
der Lokalisation aus und der Ausdehnung des patholo¬ 
gischen Prozesses in bezug auf das Bündel zu überschauen. 

Selbstverständlich können hierbei nur die Fälle, die eine genaue 
mikroskopische Untersuchung aufweisen, berücksichtigt werden. Hier¬ 
von scheiden noch, — da bei ihnen der Prozeß sich ganz diffus aus¬ 
breitete und eine genauere Lokalisation nicht zuläßt —, die Fälle aus, 
in denen es sich nur um eine Fettfiltration beziehungsweise fettige 
Degeneration der gesamten Bündelmuskulatur handelte (Aschoff (1906), 
Butler, Fahr (1 Fall 1908) Gibson); ebenso der Fall Gerhardt, 
in dem eine akute Veränderung vorlag und endlich ein weiterer Fall von 
Aschoff (1906) wo der pathologische Befund in einer Sklerose der 
Coronararterie bestand, welche den Knoten und das Hauptbündel des 
Überleitungssystems versorgt. Auch in den letzten Fällen läßt sich der 
Natur der Veränderung entsprechend eine genaue Lokalisation der Unter¬ 
brechung nicht festlegen. 

Die Lokalisation betraf in den meisten Fällen den Stamm bzw. 
den Knoten des Bündels. Es bestehen nur wenige Ausnahmen. Im zweiten 
Falle von Mönckeberg Baß die bindegewebige Schwiele am Übergang 
des Stammes zum linken Schenkel. Ähnlich ging bei V a q u e z und 
Esmein der Gummiknoten bis zur Teilungestelle. Die Hauptaffektion 
saß bei Kar eher und Schaffner hinter der Teilung in den beiden 
Schenkeln und bei Fahr in einen seiner Fälle im Anfangsteil des linken 
Schenkels. (Doch vertrat Fahr damals eine andere Auffassung von der 
Endausbreitung des Schenkels). 

Wichtig ist auch die Frage nach der vollständigen oder 
nicht völligen Unterbrechung des Bündels. Unter Aus¬ 
schluß der Fälle, in denen dies nicht bestimmbar ist, wollen wir 
die übrigen je nachdem in zwei Gruppen teilen: Eine vollkom¬ 
mene Kontinuitätstrennung wiesen die 3 Fälle Mönke¬ 
bergs, 2 (vielleicht auch nur 1) Fälle von Fahr, ferner die 
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Fälle von Aschoff - Nagayo, Heinecke - Müller - v. Höss- 
lin (Fall 2), Keith n. Miller, Ashton - Norris - Lavenson 
und Vaquez-Esmein auf. 

Eine nicht vollkommene Unterbrechung des Atrio¬ 
ventrikularbündels bestand zunächst in den Fällen der Fettinfil¬ 
tration (Aschoff, Fahr, Butler, Gibson), ferner in denjenigen 
von Earcher u. Schaffner sowie Barr, in welchen das Bündel 
stark reduziert war und endlich in den Fällen akuter Entzündung 
von Gebhardt und Heinicke-Müller-Hösslin (Fall 1). 
Hierher gehört offenbar auch der von Hay-Moore mitgeteilte 
Fall Auch die Fälle von Gibson, Tawara und der letzte von 
Fahr mitgeteilte sind hier zu nennen. 

Diese Einteilung ist deswegen so wichtig, weil wie Aschoff 
und sein Schüler Nagayo betonen, die vollständige Dissoziation 
an die vollständige Zerstörung des Bündels geknüpft ist, während 
eine nur teilweise das Bündel treffende Störung unvollkommene 
Dissoziation und Bradykardie bewirken kann. 

Wir haben im Vorhergehenden nur die Fälle mit Störungen 
im Reizleitungssystem des Herzens selbst angeführt; teils sind sie 
mit vollkommener, teils mit unvollständiger Dissoziation kombiniert, 
ln das große Gebiet des Adams - Stokes’schen Symptomenkomplexes 
gehören aber auch Formen, die neurogenen Ursprungs sind. Wir 
können hier am besten, soweit die vorliegende Literatur eine Ein¬ 
teilung zuläßt, uns an das Aschoff-Nagayo’sche Schema halten. 

Er unterscheidet: 

I. Kardiale Form und hierbei wieder: 

1. Reizleitungstypus. 

a) Schwere Form, vollkommene Dissoziation, vollkommene Unterbrechung: 

des His’schen Bündels. 

b) Leichte Form, unvollkommene Dissoziation, Schädigung des Bündels. 

2. Muskulärer Typus. „ „ n „ „ 

Ausgedehnte Veränderungen des Herzmuskels. 

II. Neurogene Form: 

3. Zentraler Typus. Bradykardie usw. ohne Dissoziation, Veränderungen be¬ 

sonders der Medulla oblongata. 

4. Peripherer Typus. Bradykardie usw. ohne Dissoziation, Veränderungen be¬ 

sonders des Vagus. 

Es ergibt sich daraus, daß die Dissoziation bei Veränderungen 
der bezüglichen nervösen Elemente fehlt und für Veränderungen 
muskulärer Natur charakteristisch ist. Unvollkommene Dissoziation 
findet sich bei Schädigung des Reizleitungssystem und Verände¬ 
rungen im Herzmuskel selbst — wovon Nagayo ein Beispiel be¬ 
schreibt — vollkommene Dissoziation nur bei völliger Unterbrechung 

23* 
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des ersteren. Ob sieb die letztere Unterscheidung so scharf durch¬ 
fahren läßt, kann erst eine größere Zahl von Fällen mit genauestem 
anatomischen Befund und klinisch — auf Grund von Pulskurven 
und Röntgenuntersuchung — durchgeftihrter Unterscheidung lehren. 

Im Anschluß an unseren Fall, welcher zu den Störungen vom 
Reizleitungstypus gehört, wollten wir die Literatur desselben zu- 
sammenstellen und kehren nunmehr zu unserem eigenen Falle zu¬ 
rück. Wir fanden eine bindegewebige Schwiele und er wäre somit 
den besprochenen 8 Fällen von fibrösen Verände¬ 
rungen des His’schen Bündels anzugliedern und unter 
diesen wieder den 2 Fällen syphilitischen Ursprungs, da 
ja auch bei uns eine syphilitische Ätiologie der Schwiele anzu¬ 
nehmen ist. Ziehen wir nur die Ätiologie in Betracht, so gliedert 
sich unser Fall außer den 2 syphilitischen Schwielen nach den 5 
an, in denen Gummiknoten gefunden wurden als 8, in denen in 
letzter Instanz Syphilis als Grunderkrankung die Affektion des 
Reizleitungssystems bewirkte. Der Sitz weicht von der gewöhn¬ 
lich betroffenen Stelle insofern ab, als Stamm und Knoten des 
Bündels in unserem Falle nicht mit Sicherheit völlig 
unterbrochen waren, dagegen völlige Kontinuitätstren¬ 
nung im linken Schenkel, welcher auf lange Strecken 
ganz fehlte, und wie anzunehmen, auch im rechten 
Schenkel bestand. Wir haben aber oben gezeigt, daß auch 
bei Karcher u. Schaffner und in einem Falle bei Fahr der 
linke Schenkel nach der Teilung allein oder wenigstens haupt¬ 
sächlich betroffen war. Die Unterbrechung des Reizleitungs¬ 
systems ist in unserem Falle als eine vollständige anzusehen 
und dem entspricht auch die völlige Dissoziation. 

Unser Fall zeigt nun noch je eine klinische und anatomische 
Besonderheit. Nachdem isolierte Bradykardie der Ventrikel mit 
völliger Dissoziation während des längsten Zeitraums der Erkran¬ 
kung bestanden, trat gegen Schluß derselben synchrone Bradykardie 
der Ventrikel und der Vorhöfe ein — andererseits fand sich eine 
als frisch anzusehende Veränderung des Vagus linkerseits. Es ist 
da sehr naheliegend, diese anatomische und klinische Besonderheit 
in einen inneren Zusammenhang miteinander zu bringen. Die 
Veränderung des Vagus war so, daß nicht eine Unterbrechung 
oder Atrophie desselben, sondern im klinischen Sinne eher eine 
Vagusreizung anzunehmen war. Eine solche führt nun be¬ 
kanntlich eine Verlangsamung der Herztätigkeit herbei. Am nor¬ 
malen Herzen mit gesundem Reizleitungssystem schlagen die Vor- 
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höfe, an denen der Vaguseinfluß einsetzt, and die Kammern dann 
gleichmäßig langsamer. Bei unserem Herzen mit unterbrochener 
Reizleitung und Bradykardie der Ventrikel kann die Vagusreizung 
nur eine Verlangsamung der Schlagfolge der Atrien herbeigeführt 
haben. So wäre es vielleicht zu erklären, daß während anfänglich 
die Ventrikel weit verlangsamt, die Vorhöfe normal häufig sich 
kontrahierten, zum Schlüsse beide verlangsamt schlugen. Auf¬ 
fallend bleibt dann noch die synchrone Verlangsamung bei früherer 
völliger Dissoziation und bei der diese erklärenden völligen Um¬ 
brechung der Reizleitung. Experimentell liegen Beobachtungen 
bei Vagusreizung unter entsprechenden Bedingungen in den Ver¬ 
suchen von Erlanger vor. Erfand, daß bei Bestehen kompletteu 
Herzblockes (experimentell) Reizung des Nervus vagus keinen oder 
nur ganz geringen Einfluß auf die Schlagweise und Stärke der 
Ventrikel ausübte, während die Vorhöfe in der gewöhnlichen Weise 
reagierten. Bei bestehendem langsamem Schlagen der Ventrikel 
infolge der Ausschaltung der Reizleitung, führt also Vagusreizung 
eine Schlagverlangsamung auch der Atrien herbei. Die Atropin¬ 
probe, welche, wenn sie etwa anfangs versagt hätte und später auf¬ 
getreten wäre, das Hinzutreten der neurogenen Form in unserem 
Fall bewiesen hätte, ist leider in dieser Weise nicht vorgenommen 
worden. 

Ohne also unsere Erklärung der Änderung im Verhalten der 
Herzkontraktionen, wie sie bei unserer Patientin zutage trat, 
als sicher hinstellen zu können, wollen wir auf sie als sehr wahr¬ 
scheinlich hinweisen. Es handelt sich dann wenigstens in der 
letzten Zeit des Lebens unserer Patientin um die 
höchst interessante Kombination einer Zerstörung 
des Reizleitungssystems des Herzens mit einer Vagus¬ 
veränderung — also um eine Kombination der kar¬ 
dialen und nenrogenen Form des Adams-Stokes’schen 
Symptomenkomplexes (s. das obige Schema)— wie sie ex¬ 
perimentell zwar bekannt aber bisher noch nichtbe- 
obachtet ist und auch nur dem zufälligenZusammen- 
treffen zweier unabhängiger, wenn auch auf gemein¬ 
same Ursache beziehbarer Prozesse, ihre Entstehung 
verdankt. 
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Ans dem Sanatorium für Lungenkranke Villa Paul Badenweiler 
(leitende Ärzte Dr. A. Fraenkel und Dr. L. Steffen). 

Über Blutbefnnde bei Lungentuberkulose. 

Von 

Br. Ludwig Steffen. 

(Mit 1 Kurve.) 

Zu den Erkrankungen, die in steigendem Maße Gegenstand 
hämatologischer Untersuchungen geworden sind, zählt vor allem die 
Tuberkulose, und speziell die Lungentuberkulose hat eine ausge¬ 
dehnte Literatur gezeitigt. Es ist von vornherein klar, daß man 
bei einer exquisit chronischen mit solch wechselnden Erscheinungen 
und mannigfachen Phasen verlaufenden Erkrankung keine absolut 
einheitliche Auffassung in der Beurteilung der Befunde seitens der 
verschiedenen Autoren erwarten darf. Immerhin läßt sich aber 
doch, wenn man von den besonderen Komplikationen absieht, für 
die einzelnen Stadien ein mehr oder weniger charakteristisches 
Blutbild erkennen. Es würde zu weit führen, im einzelnen näher 
darauf einzugehen, nur einen Punkt, der bisher kaum berücksichtigt 
ist, möchte ich herausgreifen: das Verhältnis der einzelnen 
Leukocytenformen zueinander und namentlich das 
Verhalten der Lymphocyten. 

Während das Studium der Gesamtleukocytenzahl wie der poly¬ 
morphkernigen neutrophilen Zellen zu immer neuen Ergebnissen ge¬ 
führt hat, ist man an dem Verhalten der Lymphocyten ziemlich 
achtlos vorübergegangen. Die Literaturangaben sind sehr spärlich 
und widersprechend. Bei leichten Fällen, so heißt es gewöhnlich, 
besteht ein normales Verhältnis beider Formen zueinander. Kommt 
es zu schweren Erscheinungen und damit zur Leukocytose, so tritt 
meist eine einseitige Vermehrung der Neutrophilen auf. Eine 
Steigerung der Lymphocytenzahlen ist so gut wie nie beobachtet. 
Strauß und Rohnstein stellen dieselbe sogar vollständig in 
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Abrede. Nur Sahli und Grawitz erwähnen, daß nach Tuber¬ 
kulininjektionen vorübergehend Lymphocytose eintreten könne. 
Fauconnet, der diese Frage nachgeprüft hat, sah wohl im Tier¬ 
experiment nach lange fortgesetzten Injektionen Lymphocytose ein¬ 
treten, während er in seinen klinischen Fällen eher das Gegenteil 
feststellen konnte. Men dl und Selig fanden zwar mehrfach er¬ 
höhte Werte, kamen aber bei der großen Differenz der Zahlen und 
der geringen Anzahl der Fälle zu keinen einheitlichen Schlüssen. 
Der Einzige, der dem Verhalten der Lymphocyten eine wirkliche 
Bedeutung beimaß und deren Überwiegen für ein prognostisch 
günstiges Zeichen hielt, war Simon. 

Bei den Untersuchungen, die ich seit einigen Jahren vomahm, 
konnte ich ebenfalls feststellen, daß der Krankheitsprozeß nicht 
nur auf das numerische, sondern auch auf das funktionelle Ver¬ 
halten der Leukocyten einen ganz bestimmten Einfluß ausübt, der 
je nach der Stärke und der Dauer der Infektion sowie der Keak- 
tionsfähigkeit des Organismus verschieden zum Ausdruck kommt. 
Da ich ähnliche Beobachtungen, abgesehen von der Simon’schen 
Mitteilung, die mir aber nur im Keferat zugänglich war, bisher 
nicht finden konnte, glaubte ich, mein über 4 Jahr sich er¬ 
streckendes Material zur weiteren Nachprüfung veröffentlichen zu 
sollen. 

Bei der Gruppierung der untersuchten Fälle konnte ich weder 
die sonst für Tuberkulose übliche Stadieneinteilung noch den patho¬ 
logisch-anatomischen Befund allein zugrunde legen, da sie beide 
nur einen Teil der zur Beurteilung nötigen Faktoren bilden, ich 
mußte vielmehr, je nach dem Einfluß der Infektion, unterscheiden 
in akute und chronische, in afebrile und febrile Fälle. Der besseren 
Übersicht halber habe ich dann weiter die Männer und Frauen 
getrennt aufgeführt. Zur Vollständigkeit des Blutbildes habe ich 
sämtliche Blutelemente bis auf die Blutplättchen in den Bereich 
der Untersuchung gezogen, werde im einzelnen aber nur die Ge- 
samtleukocytenzahl und die Neutrophilen und Lymphocyten be¬ 
sprechen, die übrigen dagegen nur kurz zusammenfassend erwähnen, 
soweit sie überhaupt zu Bemerkungen Anlaß geben. 

Über die Technik sei folgendes bemerkt: Sämtliche Patienten 
wurden nach Kjer-Petersen’s Vorschlag morgens früh nüchtern 
zwischen 6 und 7 Uhr im Bett untersucht. Die gefundenen Werte 
bedeuten bei sämtlichen Leukocytenzahlen das Mittel aus zwei 
Zählungen. Zur Verwendung kam die Zappert’sche Kammer, deren 
sämtliche neun Felder gezählt wurden. Hergestellt wurden die 
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Trockenpräparate, indem ein kleiner Blutstropfen hinter einem auf 
einem Objektträger schräg aufgesetzten Deckgläschen hergezogen 
wurde; gefärbt wurde nach Lei sh man und gezählt mindestens 
500, meist aber 1000 Leukocyten. 

1. Akute Prozesse. 

Entfieberte leichtere Fälle. 

Männer (s. Tabelle I). 

Bei Fall 1—7 handelt es sich um Patienten, die unter nicht sehr 
schweren Beizerscheinungen *) an zirkumskripten Spitzen — oder Ober* 
lappenprozessen erkrankt, verhältnismäßig schnell entfiebert sind und bei 
denen es zur Ausheilung resp. Stillstand des Prozesses gekommen ist. 

Fall 8—11 sind ältere cirrhotische Prozesse, die in letzter Zeit 
erneut akute aber auch ziemlich schnell vorübergehende Beizerschei- 
nnngen gehabt haben. 

Die Leukocyten zeigen Werte zwischen 6340 und 8800, im 
Mittel 7510, liegen also alle unter 10000. Die Fälle mit den leioh- 
testen resp. schon weit zurückliegenden Erscheinungen haben meist 
die niedrigsten Werte zwischen 6—7000. 

Das prozentuale Verhältnis ist derart gegen die Norm ver¬ 
schoben, daß die Lymphocyten die Neutrophilen nicht nur erreichen, 
sondern sogar teilweise übertreffen. Um diese Zahlen nach ihrer 
Bedeutung beurteilen zu können, insbesondere ob und wie weit 
beide Formen eine Veränderung erleiden, ist es von größter Wichtig¬ 
keit, die Normal werte bei Gesunden zu kennen. Die älteren An¬ 
gaben weisen sehr schwankende Zahlen auf, meist Durchschnitts¬ 
werte von 7—8000. Wenn man aber bedenkt, daß diese Zählungen 
nicht unter einheitlichen Gesichtspunkten ausgeführt sind und 
größtenteils von Kranken stammen, so darf man ihren Wert nicht 
allzu hoch einschätzen. Nach Grawitz finden sich unter nor¬ 
malen Verhältnissen 5—10000 Leukocyten im ccm. Arneth wies 
zuerst auf die Unrichtigkeit all dieser Angaben hin. ln ausge¬ 
dehntem und wie ich glaube erschöpfendem Maße hat Kjer- 
Petersen an einem großen Material diese Frage studiert. Unter 
Beobachtung bestimmter Normen, deren wichtigste die ist, daß die 
Patienten frühmorgens nüchtern im Bett untersucht werden, fand 
er typische Normalwerte, aber gleichzeitig einen großen Unter¬ 
schied zwischen Männern und Frauen, bei ersteren Werte zwischen 


1) Wir sind gewöhnt als Reizerscheinnngen die im Verlauf einer tuberku¬ 
lösen Erkrankung anftretenden einzelnen Krankheitssymptome, wie Fieber, Hä¬ 
moptoe, verstärkten Katarrh etc. zu bezeichnen. 
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4—5000, bei letzteren 3—24000(1). Offenbar spielen hier Menstrua¬ 
tion und deren Einfluß auf den Gesamtorganismus eine große Rolle. 
Ich selbst habe an 7 gesunden Männern Werte von 3760—5900, 
im Mittel 5400, und bei 11 Frauen 3500—6700, im Mittel 5550, 
festgestellt. Leider fehlen aber bei sämtlichen Beobachtungen die 
Angaben über den Mischungsquotienten. Auch meine eigenen Unter¬ 
suchungen stammen aus einer Zeit, wo ich nur das numerische 
Verhalten in Betracht zog. Wir sind daher auf die Ehrlich’schen 
Zahlen angewiesen, der unter 100 Leukocyten 65—70 Neutrophile 
und 20—25 Lymphocyten fand. Nehmen wir nun die von mir ge¬ 
fundenen Werte von 5500, die gleichzeitig das Mittel aus den von 
Arneth, Kjer-Petersen und mir gefundenen sind, als Normal¬ 
zahl an, so ergeben sich beim Gesunden 3575—3850 Neutrophile 
und 1100—1375 Lymphocyten im ccm. (Bei einem angenommenen 
Werte von 7500 würden die entsprechenden Zahlen 4875—5250 
und 1500—1875 sein). 

Ich bin mir wohl bewußt, daß diese Zahlen keinen Anspruch 
auf absolute Genauigkeit machen können, da es sich um Durch¬ 
schnittszahlen handelt, denen Werte zugrunde liegen, die im ein¬ 
zelnen doch ziemlich weite Schwankungen aufweisen. Wenn sich 
aber in den einzelnen Gruppen eine gewisse Regelmäßigkeit nach- 
weisen läßt, so entbehren die daraus gezogenen Schlüsse trotzdem 
nicht der Beweiskraft. 

Zieht man die Normalzahlen zum Vergleich heran, so ergibt 
sich, daß die Lymphocyten eine bedeutende Vermehrung um das 
Doppelte bis Dreifache aufweisen, während die Neutrophilen sich 
normal verhalten resp. ganz wenig unter die Norm sinken können. 
Wir haben also hier eine starke in der Hauptsache 
einseitige Vermehrung der Lymphocyten. Auf die Be¬ 
deutung dieses Befundes komme ich nachher zurück. 

Frauen (s. Tabelle II). 

Fall 20 gehört in die Gruppe der akuten Rezidive, also zu Fall 
8—11, die übrigen zu Fall 1—7. Sie weisen annähernd dieselben 
Befunde auf, nur macht sieb in der Gesamtleukocytenzahl eine größere 
Spannung bemerkbar 5100—9910, und die Lymphocyten überwiegen 
etwas weniger. 

Fall 16, der Bchon mehr als 1 Jahr alle Reizerscheinungen ver¬ 
loren hat, hat die niedrigsten Werte: 5100 Leukocyten mit 2190 
Neutrophilen und 2440 Lymphocyten: Reduktion der ersteren umfaßt 
die Hälfte und Vermehrung der letzteren um annähernd das Doppelte. 

Fall 22 hat, trotzdem es ein schwerer Prozeß ist, noch hohe lyrapho- 
cytotische Werte. Aber da es sich um ein in den Entwicklungsjahren 
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stehendes juDges Mädchen von 15 Jahren bandelt, bei denen unter nor¬ 
malen Verhältnissen die Lymphocyten schon stark überwiegen (daraus 
erklärt sich auch wohl der Blutbefund bei Fall 19) ist dieser Befand 
bereits im Sinne eines stärkeren Vordringens der Neutrophilen aufzu¬ 
fassen und leitet über in die nächste Gruppe der entfieberten schwereren 
Prozesse. 

Männer (s. Tabelle III). 

Fall 23—26 sind schwerere Prozesse, die stärkere länger dauernde 
Beizerscheinungen gehabt haben und fast alle durch anderweitige tuber¬ 
kulöse Erkrankungen kompliziert waren. 

Das numerische Verhalten entspricht dem der Fälle 1—22, das 
Verhältnis der Neutrophilen zu den Lymphocyten ist aber insofern 
ein anderes, als die Zunahme der letzteren eine geringere ist und 
erstere bereits ebenfalls eine wenn auch kleine absolute Vermehrung 
aufweisen. Wir haben also hier eine Vermehrung beider 
Formen. 

Frauen (s Tabelle IV). 

Fall 27—32 gleichen im! großen und ganzen den Vorhergehenden. 

Febrile Prozesse. 

Männer (s. Tabelle V). 

Fall 33—35 sind relativ leichte akute, Fall 36 ein chronischer Prozeß 
mit leichtem akuten Rezidiv. Sie stehen direkt vor der Entfieberung und 
haben denselben Befund, wie die entsprechenden bereits total entfieberten 
Fälle 1—11. 

Frauen (s. Tabelle VI). 

Fall 37—39 unterscheidet sich insofern von den gleichartigen vor¬ 
hergehenden, als sich trotz der sehr leichten Veränderungen relativ hohe 
Leukocytenwerte finden. Die Neutrophilen erreichen resp. übersteigen 
die Norm und überflügeln die Lymphocyten, welch letztere im übrigen den¬ 
selben Befund aufweisen, wie die Fälle 12—22. 

Männer (s. Tabelle VII)> 

Fall 40—46 sind Prozesse mit stärkeren Erscheinungen, bei denen 
die Entfieberung länger auf sich warten läßt. 

Die Leukocyten sind deutlich vermehrt und haben Werte, die nahe 
unter oder über 10000 liegen. An der Vermehrung beteiligen sich 
beide Formen. Die Neutrophilen noch relativ wenig, die Lymphocyten 
bis 300 °/ 0 und zeigen hier das Maximum ihrer Zunahme. 

Frauen (s. Tabelle VIII). 

Fall 47 — 50 schließen sich den vorigen an. 

Männer (s. Tabelle IX). 

Fall 51—56 haben noch schwerere Erscheinungen; ob sind schwere 
infiltrative Prozesse, von denen Fall 54, 55 und 56 überhaupt nicht ent- 
fiebert sind. 
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Die Leukocyten sind in allen Fällen vermehrt, weisen aber 
große Schwankungen auf, 7290—14000. Man ersieht hieraus, daß 
die Leukocytenkurve allein keinen sicheren Schluß auf die momen¬ 
tane Schwere des Prozesses zuläßt. Die Vermehrung betrifft wieder 
beide Formen, erfährt aber gegen die vorhergehenden Fälle eine 
Verschiebung, da die Neutrophilen jetzt fast dieselbe absolute Zu¬ 
nahme aufweisen als die Lymphocyten. 

Männer (s. Tabelle X). 

Fall 57—60 sind schwerste Prozesse mit hohem Fieber. Bei 
den Neutrophilen ist eine weitere erhebliche Steigerung und eine Erhöhung 
ihrer Werte um das Zwei* bis Dreifache zu konstatieren, während die 
Lymphocyten mehr zurücktreten. 

Frauen (s. Tabelle XI). 

Fall 61—63 sind ähnliche Prozesse, Fall 62 steht noch in Beginn 
einer schweren Attacke und zeigt infolgedessen noch ziemlich stark ver¬ 
mehrte Lymphocytenwerte. 

In den beiden anderen Fällen, bei denen die schweren Er¬ 
scheinungen schon länger dauern, sind die Lymphocyten bis unter 
die Norm zurückgedrängt. Wir sehen also in diesen und den vor¬ 
hergehenden Fällen mit zunehmender Schwere der Erscheinungen 
die Neutrophilen immer stärker hervor- und die Lymphocyten 
zurücktreten und haben hier mit der fast einseitigen 
hochgradigen Zunahme der Neutrophilen das Gegen¬ 
stück zu den leichten, schnell entfieberten Fällen 
mit einer ebensolchen Vermehrung der Lymphocyten 
(Fall 1-22). 

2. Chronische Prozesse. 

A f e b r i 1 e. 

Männer (s. Tabelle XII). 

Fall 64—66 sind chronische, zum Teil Jahre dauernde Prozesse, die 
bisher keine besonderen Beizerscheinungen gemacht haben und keine 
Tendenz zur Progredienz zeigen, also im wesentlichen inaktiv sind. 

Die Leukocyten zeigen die gleichmäßigsten und durchschnitt¬ 
lich niedrigsten Werte. Die relativ geringe Vermehrung kommt 
ausschließlich den Lymphocyten zugute, sie beträgt etwa das Doppelte 
der Norm. 

Frauen (s. Tabelle XIII). 

Fall 67—70. Es handelt sich um ähnliche, nicht sehr ausgedehnte, 
gutartige Prozesse. Trotzdem finden wir eine stärkere Steigerung der 
Leukocyten als in den vorhergehenden Fällen und die Neutrophilen mehr 
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hervortreten. Ähnlichen Befunden sind wir schon bei den leichten direkt 
vor der Entfieberung stehenden akuten Fällen 33—39 begegnet, wo die 
weiblichen Patienten ebenfalls höhere Leukocytenzahlen resp. Neutrophilen- 
werte aufwiesen als die Männer, während die Lymphocyten beiderseits 
gleichmäßig vermehrt waren. Man könnte versucht sein diese Befunde 
im Sinne der Ejer-Petersen’schen Untersuchungen zu deuten, der 
bei Frauen eine hochgradige Labilität der Leukocytenwerte fand. 

Febrile Prozesse. 

Männer (s. Tabelle XTV). 

Fall 71—74 sind ausgedehntere subfebrile Prozesse mit Tendenz 
zur Progredienz. Sie haben annähernd denselben Blutbefund wie die 
schweren akuten subfebrilen Prozesse 51—56: Bei schwankenden Leuko* 
cytenzahlen eine ziemlich gleichmäßige mit der Höhe der Leukocyten- 
kurve zunehmende Vermehrung beider Formen. 

Frauen (s. Tabelle XV). 

Fall 75—77 sind auch chronisch — subfebrile Prozesse, haben aber 
zur Zeit der Untersuchung geringere Reizerscheinungen, sie schließen sich 
mehr den chronisch afebrilen Prozessen 67—70 an. 

Tabelle XVI. 

Fall 78, männlicher Patient, der seit langer Zeit bereits Bubfebril, 
erst seit kurzem hoch fiebert. Mit starker ziemlich gleichmäßiger Ver¬ 
mehrung beider Formen gleicht er den Fällen 61—56 und 71—74. 
Fall 79. Frau, hat einen seit Jahren bestehenden allerschwersten Prozeß 
mit schweren Komplikationen. Die nicht sehr starke Vermehrung der 
Leukocyten kommt fast ausschließlich den Neutrophilen zugute. 

Fassen wir die in den einzelnen Gruppen erhobenen Befunde 
zusammen, so ergeben sich Durchschnittszahlen, die eine ganz regel¬ 
mäßige Verschiebung und ganz charakteristische Veränderungen 
im Blutbild bei der Tuberkulose erkennen lassen. 

1. Hämoglobin und Erythrocyten zeigen bei den leich¬ 
testen Fällen nur vereinzelt — es sind meist jugendliche chloro- 
tische Personen — eine geringe Reduktion ihrer Werte, sonst halten 
sie sich auf normaler Höhe, die bei Frauen etwas niedriger liegt 
als bei Männern. Nur bei den allerschwersten akuten und chro¬ 
nischen Prozessen mit sehr starken Reizerscheinungen läßt sich 
ein ausgesprochenes Sinken ihrer Werte konstatieren, während 
andererseits die schwereren Fälle mit nicht zu starken Erschei¬ 
nungen durchschnittlich recht hohe, zum Teü sogar die höchsten 
Werte aufweisen. Diese auffallende Tatsache hat man auf ver¬ 
schiedene Weise zu erklären versucht. Die einen Autoren nehmen 
eine scheinbare auf Eindickung des Blutes beruhende Vermehrung 
an und machen, wie Dehio und Appelbaum, starke Wasser- 
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vertagte bei profane» Schweißen und Diarrhöen, oder, wie G r a w i t z, 
Austritt von Blutplasma ins Gewebe tili Folge stärkerer Resorp¬ 
tion vo» infektiösem Material verantwortlich. Diese Momente spielen 
gewiß gegebenenfalls eine ätiologische Rolle, doch kommen sie 
bei den eben gekennzeichneten Prozessen nicht in Betracht, son¬ 
dern nnr bei den allerschwersten, and da Anden wir nicht nür 
keine Vermehrung, sondern eine ganz aasgesprochene Redaktion 
der Werte für Hämoglobin und ßrythrocyten, Es ist daher die 
Annahme einer wirklichen Zunahme durchaus naheliegend and er¬ 
klärt sich zur Genüge ans dem dnrch die verminderte Atemober- 
fläche bedingten erhöhten Sauerstoftbedürfnis (Nägeli). Es ist 
derselbe Vorgang, wie er bei anderen unter denselben Bedingungen 
stehenden Prozessen und Erscheinungen beobachtet ist, z. B. bei 
Lnngentumoren, Herzkrankheiten oder längerem Aufenthalt im Hoch¬ 
gebirge. 

2. Die eosinophilen Zellen weisen zwar in den einzelnen 
Gruppen ziemlich große Schwankungen auf. Die Durchschnitts* 
zahlen jedoch zeigen in den leichteren Fällen deutlich erhöhte, mit 
zunehmender Schwere der Prozesse deutlich sinkende Werte. 

3. Die Gesamtleukocytenzahl gibt uns in der Haupt¬ 
sache einen Maßstab für die Reaktionsfähigkeit des Organismus 
und zeigt nns, welchen Einfluß die Infektion auf die leukopoetischen 
Organe selbst hat, ob sie die Zellbildung befördert, hemmt oder 
unbeeinflußt läßt. Die jeweilige Höhe der Leukocytenzahien ist 
der Ausdruck der mehr oder weniger stark zutage tretenden Sufft- 
zienz. In unseren Fällen, die mit Ausnahme der aknten Miliar¬ 
tuberkulose, sowohl akute wie chronische Prozesse in allen Stadien 
umfassen, tritt ans im wesentlichen eine Vermehrung entgegen. 
Die niedrigsten Werte finden sich bei den entfieberten resp. fieber¬ 
freien Fällen und zwar kommen sie der Norm um so näher, je ge¬ 
ringer die Einwirkung der Infektion noch ist resp. je weiter sie 
znrückliegt. Mit der In- und Extensität der Erscheinungen steigen 
im allgemeinen die Werte, Wenn auch in den einzelnen Gruppen 
sich Schwankungen bemerkbar machen, und erreichen die höchsten 
Zahlen bei den schwersten Prozessen, ohne daß jedoch ans der Ge¬ 
samtleukocytenzahl allein anf die Prognose geschlossen werden 
könnte. Die leichten, geschlossenen Spitzenprozesse weisen oft 
relativ hohe Werte auf, nnd bei den Frauen sind Schwankungen 
anscheinend häufiger als bei Männern. 

4. Von besonderer Bedeutung ist das Verhältnis der bei¬ 
den Hanptformen, der Neutrophilen und Lymphocyten zneinan- 
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der. Wir konnten feststellen, daß sich dasselbe je nach der Stärke 
und Däner der Reizerscheinungen verschieden gestaltet, daß bald 
die eine, bald die andere Zellart und in einer dritten Kategorie 
beide mehr oder weniger gleichmäßig vermehrt sind. 

In die erste Gruppe gehören die Fälle mit fast ausschließlicher 
Vermehrung der Lymphocyten. Es sind Prozesse, welche wie die 
chronisch afebrilen Fälle 64—66 so gut wie keine oder wie die 
akuten 1—11 nur leichte und schnell vorübergehende Reizerschei¬ 
nungen gehabt haben. Erstere weisen bei normalen Neutrophilen- 
werten eine Vermehrung um etwa das Doppelte, letztere bei teils 
normalen, teils leicht reduzierten Neutrophilenzahlen eine Steigerung 
um das Doppelte bis Dreifache auf. 

Die zweite Gruppe bildet das Gegenstück. Es sind die schwersten 
Prozesse mit den stärksten Reizerscheinungen (59—61, 63, 79), bei 
denen in der Hauptsache die Neutrophilen vermehrt sind. 

Die dritte Gruppe bilden die mittelschweren Fälle mit ziem¬ 
lich gleichmäßiger Vermehrung beider Formen, die je nachdem 
sie zur ersten oder zweiten Gruppe neigen, eine stärkere absolute 
Vermehrung der Lymphocyten oder der Neutrophilen erkennen 
lassen. 

Woher kommt es nun, daß bei den einen und zwar leichteren 
Fällen die Lymphocyten und bei den schweren die Neutrophilen 
stärker vermehrt sind? Man könnte bei jenen an eine rein tuber¬ 
kulöse durch den Tuberkelbazillus allein bedingte Infektion, bei 
diesen an sog. Mischinfektion denken, und der Umstand, daß es 
sich bei ersteren meist um schnell vorübergehende, bei letzteren 
oft um chronische, häufig zu starker Eiterung führende Prozesse 
handelt, ließe sich in diesem Sinne verwerten; und ich glaube, daß 
diese auf Grund der klinischen Beobachtung gemachte Annahme 
eine ziemlich sichere Stütze durch den pathologisch-anatomischen 
Befund findet. Den Hauptanteil an der Bildung des Tuberkels 
haben neben den Epithelial- und Riesenzellen nicht leukocytäre 
d. h. neutrophile, sondern lymphoide Zellen, die teils lymphogenen, 
teils hämatogenen Ursprungs sind. Erst wenn es zu stärkeren 
Entzündungs- resp. sekundären Folgeerscheinungen kommt, wie 
käsigem Zerfall, Ulceration oder Mischinfektion, treten die Neutro¬ 
philen auf. 

Diese verschiedene Inanspruchnahme der beiden Leukocyten- 
formen im kranken Gewebe, die naturgemäß auch im Blut zum 
Ausdruck kommt, spiegelt sich in charakteristischer Weise in 
unseren Blutbefunden wieder. Bei den chronisch afebrilen Nr. 64 
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bis 66 finden wir nnr die Lymphocyten vermehrt und zwar um 
das Doppelte. Diese einseitige Vermehrung darf man danach wohl 
so deuten, daß es sich in den erkrankten Partien um reine Tuber¬ 
kelbildung von mäßiger Intensität handelt, ohne akute Ent- 
zfindungserscheinungen, die daher keine stärkere Reaktion her- 
vorrufen. 

Bei den fieberhaften Prozessen zeigt sich eine gesteigerte Pro¬ 
liferation beider Formen, bei den leichteren noch mehr zugunsten 
der Lymphocyten, die hier die höchste Steigerung erfahren können. 
Aus dieser stärkeren Inanspruchnahme dürfen wir schließen, daß 
die Vorgänge, die sich in dem erkrankten Gewebe abspielen, wohl 
intensiver, aber in der Hauptsache noch fast ausschließlich rein 
tuberkulöser Natur sind, während die erst beginnende Vermehrung 
der Neutrophilen der Ausdruck leichter sekundärer Entzündungs¬ 
erscheinungen ist. 

Je schwerer der Prozeß wird, um so stärker tritt auch die 
Vermehrung der Neutrophilen auf Kosten der Lymphocyten zutage. 
(Fall 51—56 und 57—63). Jetzt beherrscht nicht mehr der Tuberkel 
als solcher das pathologisch-anatomische Bild, sondern die entzünd¬ 
lichen Folgeerscheinungen. 

Bei den entfieberten Prozessen bleibt in den leichten Fällen 
eine einseitige Vermehrung der Lymphocyten zurück, während die 
Neutrophilen nicht nur keine Erhöhung mehr, sondern sogar eine 
leichte Reduktion aufweisen können (Fall 3, 4, 8, 14, 16, 17, 19). 
Bei den schweren (Fall 22—32) bleiben beide Formen leicht ver¬ 
mehrt. Die entsprechenden Abweichungen vom normalen Blut¬ 
bild sind in der Hauptsache wohl als reaktive Vorgänge aufzu- 
fassen (s. Kurve). 

Aber nicht nur in pathologisch-anatomischer, sondern auch in 
klinischer Beziehung gibt uns das Blutbild wichtige Anhaltspunkte 
für die Beurteilung des einzelnen Falles. Die Diagnose: Be¬ 
ginnende geschlossene Tuberkulose ist ja durch die in 
den letzten Jahren zum Allgemeingut der Ärzte gewordene Kennt¬ 
nis von der Bedeutung der Subfebrilität und durch die Röntgen¬ 
methode verfeinert und ihre Erkennung weit vor dem Zeitpunkt 
der Nachweisbarkeit von Tuberkelbazillen möglich, aber bei allen 
gesicherten Fortschritten auf diesem Gebiete wird man in allen 
jenen verantwortungsvollen Fällen, wo es sich um die Frage han¬ 
delt, ob nun wirklich eine klinisch und vor allem auch therapeutisch 
beachtenswerte Tuberkulose besteht oder nicht, gern soviel dia¬ 
gnostische Hilfsmittel als möglich für diese wichtige Entscheidung 
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an der Hand haben wollen. In diesen Fällen kann däs Blutbild 
nns ein wichtiger Fingerzeig sein, insofern als nach unseren Be* 
ob&chtungeu die leichten Prozesse durchweg ausgesprochene Lympho- 
cytenvermehrung aufweisen. Wenn daher bei Fehlen sonstiger 
sicherer Erscheinungen keine Lymphocytbse besteht, so darf man 
Tuberkulose ausschließen. Daß andererseits das Vorhandensein von 
Lytnphocytenvermehrung die Diagnose Tuberkulose nicht beweist, 
braucht, da auch bei anderem Erkrankungen, wie Lues, Basedow* 
Keuchhusten, Nephritis u. a. Lymphocytose gefunden zu werden 
pflegt, nicht besonders betont zu werden. 



Xormalz&hl d. Gesamtleukocvt. 


„ Neutrophilen. 


„ Lymphocyten. 


Nr. 1 = Tab. XII 
* 2= „ VII 
„3= „ IX 

, 4= n x 

n Ö — ii I 

„6= „ III 


bedeutet d. Durchschnittszahl bei d. inaktiven Prozessen 04—66. 

„ „ „ „ r mittelschw. fiebernd. 40—46. 

„ „ „ „ „ stärker fiebernden 51—56. 

„ „ „ ,, „ schwersten 57—60. 

„ „ „ - entfiebert. akuten leichten 

1 — 11 . 

„ „ „ „ „ entfiebert. akuten schweren 

23—26. 


Ferner erhalten wir durch das funktionelle Verhalten der 
Leukocyten einen Einblick in die Art und den momentanen 
Grad der Infektion. Die einseitige Lymphocyten Vermehrung, 
die mehr für rein tuberkulöse Erkrankung spricht, findet sich in 
der Hauptsache bei den leichteren Fällen, während die stärkere 
Vermehrung der Neutrophilen, die auf stärkere sekundäre Er¬ 
scheinungen hindeutet. bei den schweren Prozessen auftritt. Trotz- 
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dem läßt dieses verschiedenartige Verhalten keinen absolut sicheren 
Schind auf die Prognose zu, da, wie wir beobachten konnten, jeder« 
zeit ans einem sog. leichten ein schwerer Fall werden kann und 
andererseits das Zurücktreten der Lymphocyten bei den schweren 
Prozessen einen günstigen Ausgang durchaus nicht auszuschließen 
braucht Die Prognose hängt eben von einer ganzen Anzahl 
Faktoren ab, nicht nur von der Ausdehnung, sondern auch von 
der Art des Prozesses und der Widerstandsfähigkeit des Orga¬ 
nismus. 

Daß die hier festgestellten Ergebnisse, soweit sie sich auf die 
Lymphocytenvermehrung beziehen, noch fast nirgends beobachtet 
sind, hat wohl seinen Hauptgrund darin, daß die meisten früheren 
Blutuntersuchungen aus Krankenhäusern oder Kliniken stammen, 
in denen sich gewöhnlich nur die schweren resp. chronischen Fälle 
befinden, und daß sie nicht morgens früh, sondern im Laufe des 
Tages, wo sich bereits verschiedenartige Einflüsse wie Bewegung, 
Nahrungsaufnahme gelten machen können, vorgenommen sind. 

Andererseits sind diese Befunde bei Lungentuberkulose aber 
auch nichts Auffallendes, denn sie reihen sich den bei anderen tuber¬ 
kulösen Erkrankungen gemachten Beobachtungen an, wo wir wie 
z. B. bei den Pleuraexsudaten (Vidal und Wolff-Eisner), beim 
Sputum der geschlossenen Tuberkulose (Wolff-Eisner) oder bei 
der Meningitis (Orth, Speroni) ebenfalls ein Überwiegen resp. 
Vorherrschen der Lymphocyten finden. Ich lasse es dahingestellt, 
ob es sich dabei um spezifische Reaktion des Tuberkelbazillus auf 
die lymphopoetischen Organe handelt oder nicht. Für erstere An¬ 
nahme spräche der Umstand, daß bei all diesen verschiedenen 
Krankheitsformen trotz der Verschiedenheit der Entzündungser¬ 
scheinungen immer, solange es sich um rein tuberkulöse Reaktion 
handelt, dieselbe Zellart und zwar der Lymphocyt vorherrscht resp. 
fast so gut wie ausschließlich vermehrt ist. Ferner haben Bartel 
and Schroeder, beide unabhängig voneinander, experimentell 
nachgewiesen, daß Lymphdriisen- resp. Milzextrakt die Tuberkel¬ 
bazillen in ihrer Virulenz stark zu beeinträchtigen imstande ist. 
Andererseits findet man allerdings, wie ich schon oben erwähnt 
habe, Lymphocytenvermehrung auch bei einer großen Anzahl 
anderer teils akuter, teils chronischer nicht tuberkulöser Erkran¬ 
kungen. 

Wie dem auch sei, jedenfalls spielen nicht nur, wie bisher all¬ 
gemein angenommen, die Neutrophilen, sondern auch die Lympho¬ 
cyten bei der Lungentuberkulose eine bedeutsame Rolle, und das 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



378 


Stbffbn, Über Blutbefunde bei Lungentuberkulose. 


Digitized by 


Verhältnis der beiden Formen zueinander gibt ans wichtige An* 
haltspunkte für die Diagnose, für den momentanen Grad des Pro¬ 
zesses und damit auch in gewisser Beziehung fttr die Prognose. 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik in Kopenhagen 
(Prof. Knud Fab er). 

Untersuchungen des Urinsedimentes von Sportsleuten 

und Nephritikern. 

Von 

H&kon B. Christenseil. 

Seit v. Leube im Jahre 1878* seine Untersuchungen über die 
Albuminurie, die bei Soldaten auf dem Marsche auftritt, veröffent¬ 
lichte, sind diese sog. „physiologischen Albuminurien“ Gegenstand 
einer sehr umfangreichen Literatur geworden, indem man immer 
mehr und mehr einzusehen gelernt hat, daß Eiweiß und Zylinder 
im Urin durchaus nicht immer das Vorhandensein von Nephritis 
beweisen. 

Robin gibt schon im Jahre 1855 an, daß hyaline Zylinder 
in vollkommen normalem Urin gefunden werden können. Unter¬ 
suchungen bei ganz normalen, in Ruhe sich befindenden Menschen 
sind in der letzten Zeit, namentlich von Klieneberger und 
Ören ins, bei ihren Untersuchungen von den Nubeculae des normalen 
Urins, gemacht worden; sie fanden dabei körnige Zylinder in 
11 %, hyaline in 80 % bei vollkommen gesunden Menschen (Deutsches 
Arch. f. kl. Med. Bd. 80). Max Gentzen fand bei einer großen 
Versuchsreihe in den Nubeculae hyaline Zylinder in 59% seiner 
Fälle (Deutsche med. Wochenschr. 1905 Nr. 33). Wenn man je¬ 
doch berücksichtigt, daß eine Nubecula nicht in jedem Urin vor¬ 
kommt, so ist klar, daß man bei dieser Methode kein sicheres Maß 
über die Zahl der im normalen Urin vorkommenden Formelele- 
mente erhält; die Methode hat auch keinen Eingang in die Praxis 
gefunden. Andere Autoren haben besonders die Veränderungen 
studiert, die nach Körperanstrengungen, namentlich stärkerer Art, 
in der Niere auftreten. Von neueren Arbeiten in dieser Richtung 
soll nur McFarlane (Medic. Record 1894) genannt werden, der 
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beinahe bei allen nach einem angestrengten Starte untersuchten 
Fußballspielern Albumen im Urin fand. 

Collier (Britisch med. Journ. 1907, Vol. I) findet nach sehr 
anstrengendem Wettrudern Albumen im Urin bei 57% von den 
Fällen, andere englische Untersucher haben es sogar in beinahe 
allen Fällen feststellen können. Baldes, Heichelheim, Metzger 
(Münch, med. Wochenschr. 1906) finden nach einem Wettmarsch 
von 12 Vegetarianern über 100 Kilometer in ungefähr % von 
den Fällen Albumen und in allen Fällen, 3 ausgenommen, Zylin¬ 
der. Die Teilnehmer verloren durchschnittlich 4 Pfund an Ge¬ 
wicht während des Marsches. Den ho ff und De vy-Dorn (Deutsche 
med. Wochenschr. 1905) finden bei Ringern nach einem sehr an¬ 
strengenden Meisterschaftskampf, in vielen Fällen Albumen, in 
einem einzelnen Fall auch Zylinder. 

Arthur Selig (Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 5) unter¬ 
sucht Ringer und findet in 69% Albumen im Urin (höchst 1 p. M.) 
in 69 % weiße und rote Blutkörperchen nebst zahlreichen hyalinen 
und körnigen Zylindern. 

Rudolf Beck (Wien. klin. Wochenschr. 1908) erwähnt, daß 
man mitunter nach starken Anstrengungen körnige Zylinder 
findet. 

Wie man sieht, haben diese Autoren und mit ihnen viele andere, 
die hier nicht erwähnt sind, den Zustand der Nieren nach großen 
körperlichen Anstrengungen untersucht, wie es scheint ohne die 
mikroskopischen Präparate zu färben. Hierdurch ist der Nach¬ 
weis von Zylinder und anderen Formelelementen im höchsten Grade 
erschwert. Weiterhin muß noch bemerkt werden, daß die Färbe¬ 
methoden, die gewöhnlich in den Lehrbüchern erwähnt werden, 
sehr schlechte Bilder abgeben, z. B. die direkte Färbung mit Jod 
oder Methylenblau. Ein großer Fortschritt war es daher, als 
Liebmann in „Hospitalstidende“ 1902 eine Methylenfärbung an¬ 
gab, durch die auch das Auffinden wenig zahlreicher Formbestand¬ 
teile im Präparat ermöglicht wurde.*) Der Grund, warum diese 
Methode nicht in allen unten erwähnten Untersuchungen verwendet 

1) Die Methode ist: Der Urin wird auf gewöhnliche Weise zentrifugiert, 
bis das Sediment sich so fest in der Spitze des Zentrifugeglases gesammelt hat, 
daß man den klaren Harn abgießen kann, ohne daß das Sediment mitfließt. Hier¬ 
auf werden 2 Tropfen von Methylenblau (Merck) Gram 2 und Solut. Formalini 
(10%) Gram 100 zugesetzt und geschüttelt, das Glas wieder mit destilliertem 
Wasser gefüllt, geschüttelt und wieder zentrifugiert und ein Tropfen auf dem 
Objekträger untersucht. 
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ist, liegt darin, daß man mit Methylenblau die sog. Zylindroide, 
Nubeeulafäden und Zylinder ungefähr gleich intensiv gefärbt be¬ 
kommt, so daß man in vielen Fällen geneigt ist einen hyalinen 
Zylinder zu diagnostizieren, wo es sich in Wirklichkeit nur um 
einen dicken Nubeculafaden oder Zylindroide gehandelt hat. Später 
hat Bie die Anwendung von Kristallviolett fiir Urinsediment vor¬ 
geschlagen und dabei eine vorzügliche Färbung erreicht, weil dieser 
Farbstoff, in genügender Konzentration verwendet, hyaline Zylinder 
rötlich färbt, wogegen Nubeculafäden und Zylindroide nur sehr 
schwach oder gar nicht gefärbt werden. Die roten Blutkörperchen 
werden gleichfalls rötlich gefärbt und sind dann leichter zu be¬ 
obachten. 

Um gleichzeitig Färbung von Fett und anderen Elementen zu 
erreichen, habeich folgende Farbflüssigkeit verwendet: Kristall- 
violett 0,10, gesättigte Auflösung von Sudan Hl in 70°/ 0 
Alkohol 20,0. Mit ihrer Hilfe erreicht man, daß das Fett stark 
rot gefärbt wird, und sich schön von den übrigen mehr violett¬ 
farbigen Elementen abhebt. Die Methode gestaltet sich folgender¬ 
maßen : Der frischgelassene Urin wird ziemlich lange, ca. 5 Minuten, 
zentrifugiert, 1 Tropfen des Sedimentes wird auf einen Objektträger 
gebracht, und jetzt wird ungefähr gleichviel Farbflüssigkeit mit 
einer Platinöse zugesetzt; nachher legt man ein Deckglas darauf 
und betrachtet (nach 1 Min.) mit verschiedenen Vergrößerungen 
das Präparat. Gewöhnlich ist es leichter Zylinder mit schwacher 
Vergrößerung zu finden, um dann später Konturen, Fettgehalt usw. 
bei stärkerer Vergrößerung zu beobachten. Zylinder und Formel¬ 
elemente bei einer bestimmten Vergrößerung in einem Gesichtsfeld 
zu zählen, wie Klieneberger und Öxenius es vorschlagen, ist 
zwecklos, da die Menge teilweise von der Dicke der Flüssigkeit 
stets abhängt, teilweise davon ob man den obersten oder untersten 
Teil des Sedimentes untersucht. Will man auf Fett untersuchen, 
so müssen selbstverständlich Objektträger und Deckgläschen mit 
Alkohol entfettet sein. 

Was die von mir untersuchten Fälle angeht, so habe ich meine 
Untersuchungen wesentlich nach 2 Richtungen gemacht: 1. ich habe 
geprüft, ob der tägliche Sport, wie ihn heutzutage so viele Europäer 
betreiben, imstande ist einige von den Veränderungen im Urin¬ 
sediment hervorzurufen, wie sie nach großen Körperanstrengungen 
(bei Konkurrenzringkämpfen, Fußballspiel usw.) auftreten; 2. habe 
ich untersucht, ob es gelingt, einen Unterschied zwischen den 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 25 
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bei diesen Körperbewegungen auftretenden Formelementen und den 
bei Nephritis vorkommenden, zu finden. Zu einer solchen Differen¬ 
tialdiagnose scheint von vornherein der Nachweis von Fett im 
Urinsediment geeignet. Bringen doch die meisten größeren Lehr¬ 
bücher die Angabe, daß Fett, in Zylinder eingelagert oder frei im 
Urinsediment, eine schlechte Prognose abgeben soll, weiterhin daß 
der Fettgehalt zunimmt, wenn eine akute Nephritis in eine chro¬ 
nische übergeht. Aus diesem Grunde habe ich statt einer gewöhn¬ 
lichen Auflösung von Kristallviolett eine alkoholische Auflösung 
von Sudan III benutzt. Die von mir vorgenommenen Untersuchungen 
erstrecken sich auf: 

11 Fechter; die Proben sind auf einem gewöhnlichen Trai- 
nierungsabend genommen, wo durchschnittlich von jedem ein¬ 
zelnen V 2 —1 gefochten wurde. 

19 „Vikinger“, d. h. diejenigen, die im Winter im offenen 
See baden; die Proben sind an gewöhnlichen Wintertagen genommen, 
an denen die Temperatur des Wassers von 0—2° wechselte, und 
an denen jeder einzelne von den Untersuchten sich nicht länger 
im Wasser aufhielt, als er es sonst gewöhnt war. 

4 Boxer. Die Proben sind auf gewöhnlichen Trainierungs- 
abenden genommen, wo die Übungen */*— 1 / 2 St. dauerten. 

4 Personen, die den sog. Athletsport betrieben. Die Proben 
sind auf gewöhnlichen Trainierungsabenden genommen. Die Übungen 
dauerten von 1 j „—*/ 4 St. mit zahlreichen Pausen. 

12 „Ringer“, Pfleger des sog. griechisch-römischen Ringens. 
Die Proben stammten teils von einer Darstellung, wo keine Kon¬ 
kurrenz stattfand, teils von gewöhnlichen Trainierungsabenden. Die 
Übungen dauerten 1 j i — 1 U St. mit zahlreichen Pausen. 

7 Pfleger des sog. „dänischen“ Turnens. Die Proben an ge¬ 
wöhnlichen Übungsabenden genommen. Die Übungen dauerten 
ca. 1 St. mit zahlreichen Pausen. 

6 Pfleger des sog. „schwedische n“ Turnens. Die Proben 
nach 1 St. Turnen mit einigen Pausen genommen. 

Der Urin wurde in allen diesen Fällen vor und nach den 
Übungen auf Albumen untersucht, zentrifugiert und mikroskopiert. 
Die Färbung ist mit Kristallviolett-Sudan auf die oben erwähnte 
Weise vorgenommen. 

Die folgenden Untersuchungen sind im Wesentlichen auf die¬ 
selbe Weise vorgenommen, nur ist zur Färbung die Methode von 
Liebmann der Doppelzentrifugierung und Methylenblaufärbung, 
verwendet worden. Sie bezogen sich auf 14 Pfleger des „schwe- 
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dischen“ Turnens. Die Proben sind auf einer gewöhnlichen Turnübung 
genommen. 10 Fußballspieler, wo die Proben bei einem der un¬ 
gefähr wöchentlichen Fußballkämpfe genommen sind und bei denen 
nicht anzunehmen war, daß die Anstrengungen über das für Fuß¬ 
ball Normale hinausreichten. Endlich ist das Sediment bei 14 Nephri¬ 
tikern und 3 Patienten mit Albuminuria orthostatica während ihres 
Aufenthalts in der Klinik mit Kristallviolett-Sudanfärbung mehrere, 
oftest ca. 10—15 mal untersucht worden. Bei letzteren ist die Verän¬ 
derung des Urinsedimentes bei Körperbewegungen besonders studiert. 

Das Resultat der Untersuchungen soll hier kurz wiedergegeben 
werden, teils in Tabellenform, teils was die wichtigsten Formele¬ 
mente betrifft, summarisch. Die in der Tabelle angegebenen „Schleim¬ 
zylinder“ ist eine gemeinschaftliche Bezeichnung für Zylindroiden 
und Nubeculafäden, bei welchen trotz verschiedener Dicke und 
Länge kein Unterschied in bezug auf Struktur und Farbgleich- 
heit gesehen werden kann. Bei den nach der Methode von Lieb- 
mann untersuchten Fällen ist die Bezeichnung Zylindroide für 
diejenigen Elemente verwendet, die nur durch ihre größere Länge 
oder ihr in einen spitzen Faden auslaufendes Ende sich von hya¬ 
linen Zylindern unterscheiden. Das Auftreten von Nubeculafäden 
ist hier nicht erwähnt. In den Fällen, in denen die Fettfärbung 
verwendet ist, sind nur die Fälle mit positiven Resultaten notiert. 
Epithelzellen konnten in abwechselnder Menge in beinahe jedem 
Urin nachgewiesen werden, so daß ihre Gegenwart zu keinem 
Schlüsse berechtigt. 

Bei den 11 Fechtern zeigte kein Urin nach der Fechtübung • 
Eiweißreaktion; in 10 Fällen konnten körnige Zylinder nach der 
Übung nachgewiesen werden, der 11. Harn stammte vom Lehrer, 
der keinen so eifrigen Anteil an den Übungen nahm oder auch 
von diesen nicht angestrengt wurde. In einem Fall kam auch 
ein einzelner Zylinder mit Epithelbekleidung vor. In zwei Fällen 
traten so zahlreiche Erythrocyten auf, daß bei diesen bereits eine 
Überschreitung der normalen Grenze angenommen werden muß. 
Von 19 „Vikinge“ zeigten 6 deutliche Albumenreaktion nach dem 
Bad. 13 zeigten körnige und hyaline Zylinder. In 3 Fällen ent¬ 
hielten die Zylinder Fettkörner. In einem von diesen Fällen zeigte 
der Harn auch vor dem Bade deutliche Albumenreaktion, und 
daß Sediment enthielt sowohl körnige als hyaline Zylinder vor und 
nach dem Bad (chronische Nephritis?). In einem Fall kamen ein¬ 
zelne Epithelzylinder mit fettdegeneriertem Epithel vor. In 4 Fällen 
fanden sich vereinzelte Erythrocyten, in einem dieser Fälle waren 
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sie sogar recht zahlreich. Wenn in einzelnen Fällen ein einzelner 
hyaliner oder körniger Zylinder im Sediment vor dem Baden vor¬ 
kommt, kann der Grand vielleicht darin gesucht werden, daß die 
meisten der Untersuchten den ca. V* Meile langen Weg von ihrem 
Heim bis zur Badeanstalt per Bad zurücklegen und vor dem Bad 
einige Übungen mit Hanteln oder dergleichen ausführen. 

Von 4 untersuchten Boxern zeigte nach dem Boxen ein Urin 
Albumenreaktion. In allen waren körnige nnd hyaline Zylinder 
im Sediment nach den Übungen, in 1 auch recht zahlreiche Ervthro- 
cyten vorhanden. 

Die untersuchten Leute gehörten der arbeitenden Klasse, was 
•vielleicht erklärt, daß man in einem einzelnen Fall Übeigangsformen 
zu hyalinen Zylindern vor den Übungen fand. Dieselben wurden 
des Abends nach beendigter Arbeit unternommen. Dasselbe gilt 
von den untersuchten Ringern und denen, die dem Athletsport sich 
liingaben. 

Von 4 untersuchten „Athleten“, d. h. Leuten, welche Eisen¬ 
stangen und Eisengewichte hoben, zeigte nach den Übungen der Urin 
des einen Albumenreaktion. Der Urin enthielt zahlreiche körnige 
Zylinder zum Teil mit Fettkörnern, sparsame Epithelzylinder mit 
fettig degeneriertem Epithel. Das Sediment der übrigen enthielt 
ebenfalls in größerer oder kleinerer Menge körnige Zylinder. 

Von den 12 „Ringern“ zeigte nach dem Kampfe der Urin von 
allen Albumen, mit Ausnahme eines; der Mann hatte wegen Un¬ 
wohlsein auf einem früheren Zeitpunkt mit dem Kampf aufgehört. 
Das Urinsediment von allen, mit Ausnahme des Obenerwähnten, 
enthielt körnige Zylinder in wechselnder Menge, einzelne zugleich 
hyaline, und in 4 Fällen auch Epithelialzylinder. In 3 Fällen waren 
recht zahlreiche Erythrocyten vorhanden. In 6 Fällen war es 
möglich Fettkörner nachzuweisen, zum Teil waren sie in den 
körnigen, zum Teil in den hyalinen Zylinder eingelagert, teilweise 
lagen sie wie fettig degeneriertes Epithel auf den epithelialen 
Zylinder. 

Wenn dieser Befund nicht ganz dem entspricht, was deutsche 
Forscher bei Ringkämpfern erhoben haben, so liegt dies vielleicht 
daran, daß diese ältere, teilweise professionelle und halbprofes¬ 
sionelle Ringer untersucht haben, während die von mir untensachten 
zum größten Teil jüngere Menschen und „Amateure“ waren. 

Von den 7 Ausübern des „dänischen“ Turnens zeigte vor den 
Übungen der Urin des einen kräftige Albuminreaktion, im Sediment 
wurde ein einzelner hyaliner Zylinder gefunden. Nach dem Turnen 
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hatte die Albuminurie zugenommen und es waren körnige Zylinder 
ander den hyalinen im Sediment aufgetreten. 2 andere zeigten 
naek dem Turnen zugleich Spuren von Alb. bei der Heller’schen 
Probe, 5 Zylindrurie. Die Zylinder waren teils körnige, teils 
hyaline und gewöhnlich in spärlicher Menge vorhanden. Von den 
2Ö Ansübem des „schwedischen“ Turnens zeigte nur einer eine 
Albumenreaktion nach dem Turnen. In allen Fällen, mit Ausnahme 
von 2 war es möglich, hyaline oder körnige Zylinder nachzuweisen. 
Der Grand muß teils darin gesucht werden, daß bei dem. „schwe¬ 
dischen“ Turnen das Hauptprinzip ist, daß die ganze Zeit von 
allen gearbeitet wird, teils darin, daß bei dem größten Teil der 
Untersuchungen die Färbung von Lieb mann verwendet ist, und 
daher die Möglichkeit gegeben ist, daß einzelne Schleimzylinder 
als hyaline und leicht körnige Zylinder aufgefaßt werden. Daß 
aber dieses letztere nicht eine wesentliche Rolle gespielt hat, zeigen 
6 Fälle, wo beide Färbungen ohne wesentliche Abweichung ange¬ 
wandt wurden (auf der Tabelle ist nur die Kristallviolettfärbung 
angeführt). In einem Fall wurden recht zahlreiche Blutkörper ge¬ 
funden. 

Von den 10 Fußballspielern zeigten vor dem Kampf 2 Albu¬ 
minurie jedoch ohne daß das Sediment mehr als spärliche hyaline 
und leicht körnige Zylinder aufwies. Nach dem Kampf waren 
aber nur 2 von Albumen frei, 9 hatten eine außerordentlich 
starke Zylindrurie, in 3 Fällen sogar mit epithelialen Zylindern. 
Der 10. zeigte nach dem Kampf nur einen einzelnen Zylinder. In 
zwei Fällen kamen auch recht zahlreiche Erythrocyten vor. 

Es zeigt sich also, daß der „tägliche“ Sport sehr gut Erschei¬ 
nungen hervorrufen kann, die ganz dem Urinbefund bei einer inten¬ 
siven Nephritis ähnlich sehen, und daß selbst das Kriterium, ob 
Fett oder nicht im Urinsediment gefunden wird, keineswegs für das 
Vorhandensein einer chronischen Nephritis herangezogen werden 
kann, da es z. B. nach einem halbstündigen Ringkampf bei einem 
mnsfcelstarken und gesunden Individuum vorkommt. Der Grund 
zu diesen Veränderungen in den Nieren muß gewiß ausschließlich 
in Zirkulationsstörungen gesucht werden, weil sie z. B. bei den 
Winterbadern Vorkommen bei denen man sich nicht in der höchst 
2 Minuten währenden Badezeit eine Toxinentwicklung denken kann; 
bedenkt man nun auch, wie leicht eine Zirkulationsstörung in der 
Niere bei Sportsübungen entsteht, bleibt diese Deutung die ein¬ 
zige wahrscheinliche. Bei Muskelanstrengungen strömt ja das 
Blot von den inneren Organen in die Muskeln, wobei die 
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arterielle Zuströmung zu der Niere geringer wird; gleichzeitig wird 
die Schweißsekretion erhöht, und die Diurese verkleinert. Dieses 
letztere ist auch ein Ausdruck für die verkleinerte Durchströmung 
der Niere durch Blut. Wenn dann weiter bei starken Anstrengungen 
die Kraft des Herzens geschwächt wird und der Blutdruck fällt, 
so haben wir noch ein weiteres Moment, das die schlechten Zirku¬ 
lationsverhältnisse in den Nierengefäßen begünstigt. 

Die Prozesse, die bei der Bildung von hyalinen und körnigen 
Zylindern stattfinden, kann daher am besten durch folgende von 
Liebmann angegebene Erklärung gedeutet werden: Die Nube- 
culafäden, welche eine jede Niere jedenfalls ab und zu produziert, 
werden, wenn sie aus dem einen oder anderen Grund, hier die 
erschwerten Zirkulatlonsverhältnisse, auf ihrem Weg aufgehalten, 
zu Zylindroiden umgebildet, d. h. werden dicker. Diese Zylindroide 
werden dann entweder mehr kompakt und zerbrechen, d. h. 
werden zu einem hyalinen Zylinder, oder nehmen Körner auf (Albu¬ 
min oder Fettkörner) und werden zu einem körnigen Zylinder. 
Was die chemische Zusammensetzung dieser Nubeculafäden an¬ 
langt, so soll hier nur bemerkt werden, daß sie mit Tbionin färb¬ 
bar sind und in Essigsäure aufgelöst werden oder aufquellen. Daß 
außer dieser Bildungsart für den hyalinen Zylinder auch eine 
andere existiert, darauf werden wir später' zurückkommen. 

Nach (bei der orthostatischen Albuminurie gleichzeitig oder vor) 
der Bildung dieser Zylinder tritt Albuminausscheidung auf, auf 
welche Weise, wollen wir hier nicht näher erwähnen. Diese Auf¬ 
fassung von Sportszylindrurien als reine Zirkulationsstörungen fällt 
mit der Auffassung von J e h 1 e von der orthostatischen Albuminurie 
gut zusammen. Diese Auffassung, wohl etwas weitgehend, indem 
sie beinahe alle nicht nephritische Albuminurien als Folge einer 
Lordose auffaßt, hat doch, in Verbindung mit zahlreichen vom 
Verfasser wohl ausgeführten Experimenten, der Theorie, daß der 
Grund dieser Albuminurien in mechanischen Zirkulationsverhältnissen 
gelegen ist, eine wesentliche Stütze gegeben. Bei zahlreichen 
Untersuchungen, die ich über 3 auf der Klinik liegende Orthostatische 
vorgenommen habe, habe ich nie im Urinsediment anderes nach- 
weisen können als Zylindroide, einzelne hyaline Zylinder und mit¬ 
unter recht zahlreiche rote Blutkörper, NB. wenn der Patient sich 
entweder in Ruhe; verhalten hat, oder ohne starke Bewegungen 
zu machen außer Bett gewesen ist. Habe ich dagegen den Pat. 
leichteres Turnen sowohl in lordotischer wie auch in kyphotischer 
Stellung aiisführen lassen, so traten körnige Zylinder nach Größe 
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und Aussehen den bei den untersuchten Sportsleuten ähnlich auf. 
Nur fanden sie sich bei diesen Patienten bereits zu einem früheren 
Zeitpunkt ein, schon nach einer Übung von ca. 10—15 Minuten. 
Das häufige Vorkommen von zahlreichen Zylindroiden bei der ortho- 
statischen Albuminurie ist für eine längere Zeitdauer von Lieb- 
mann auf der Klinik beobachtet, und auch Jehle bespricht es 
in seinem Buch: Die lordotische Albuminurie, Wien, 1909; dieses 
muß also nach dem obenstehenden als Zeichen einer Zirkulations¬ 
störung leichteren Grades betrachtet werden. 

Bei den vergleichenden Untersuchungen von 14 Nephritikern, 
deren Urinsediment mit Kristallviolett-Sudanfärbung untersucht 
worden ist, hat es sich gezeigt, daß man in allen Fällen bei der 
ersten oder zweiten Untersuchung, Fettkörner eingelagert in 
oder außen hängend auf den hyalinen uud körnigen Zylindern, die in 
allen untersuchten Fällen gefunden wurden, nach weisen konnte. 
In den 8 Fällen war es zugleich möglich, eine mehr intensiv ge¬ 
färbte Art von hyalinen Zylindern nachzuweisen als die im Sedi¬ 
ment bei Sportsleuten vorkommenden. Unternahm man jetzt eine 
Kernfärbung mit Hämatoxylin und danach Entfärbung mit Pikrin¬ 
säure, Säurefuchsin und darauffolgende Zentrifugierung, so zeigte 
es sich, daß man in diesen Zylindern Zellkerne nachweisen konnte, 
teilweise in beginnendem Zerfall. Dieses macht es wahrscheinlich, 
daß diese hyalinen Zylinder aus zerfallenden Nierenzellen hervor¬ 
gekommen sind. Da diese hyalinen Zylinder nicht in den 6 anderen 
Fällen vorkamen, so können sie nicht zur Unterscheidung zwischen 
den 2 Arten von Albuminurie benützt werden. Der Vollständig¬ 
keit halber soll zugefügt werden, daß 1 Fall, in dem außerordent¬ 
lich reichliches Fett im Sediment vorkam, eine schlechte Prognose 
bei starken Ödemen und sehr starker Albuminurie zeigte und daß 
die Behandlung die Krankheitserscheinungen nur wenig zu be¬ 
einflussen vermochte. 


Fechter. 




Urin vor 

Urin nach 


Alb. 

Formelemente 

Alb. ! Formelemente 

N. N.. 


Ein einzelner 

Zahlreiche körnige Zy- 

ca. SO Jahre. 


Schleimzylinder, ein 
einzelner hyaliner 
Zylinder. 

j linder, einzelneLeukocyten. 

1 

N. X., 


Ein einzelner 

1 Zahlreiche körnige Zy¬ 

ca. 32 Jahre. 

1 

Schleimzylinder. 

linder, einzel.Erythrocyten, 
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Christensbn 


Digitized by 




Urin vor 


Urin nach 


Alb. 

Forraelemente 

Alb. 

Formelemente 

N. N., 

. 

Einzelne Erythro- 

' 

: 

Recht zahlreiche körnige 

29 Jahre. 


cyten u. Leukocyten. 
Recht zahlreiche 
Spermatozoen. 


Zylinder, ein einzelner 
Epithelialzylind. Sparsame 
Erythrocyten nnd Leuko¬ 
cyten. 

N. N., 

‘ 

Einzelne Schleim- 


Zahlreiche Schleimzy- 

20 Jahre. 

i 

zylinder und Ery¬ 
throcyten. 

' 

linder, ein ganz einzelner 
körniger Zylinder, spar¬ 
same Erythrocyten. 

N. N., 

• 

Einzelne Schleim- 

* . 

Zahlreiche Schleimzy- 

32 Jahre. 


zylinder, ein ein¬ 
zelner Erythrocyt. 


linder. Recht zahlreiche 
körnige Zylinder, einzelne 
Leukocyten. 

N.N., (Lehrer) 

• 

Ein einzelner 

* 

Zahlreiche Schleimzy- 

ca. 45 Jahre. 


Schleimzylinder. 


linder, ein einzelner kör¬ 
niger Zylinder und ein 
ganz einzelner Erythrocyt. 

N. N., 


Ein einzelner Ery¬ 

• 

Zahlreiche Schleimzy¬ 

46 Jahre. 


throcyt. 

! 

linder, einzelne körnige 
Zylinder, einzelne Erythro¬ 
cyten. 

N. N., 


Ein einzelner 

i 

Zahlreiche Schleimzy- 

32 Jahre. 


Schleimzylinder und 
Erythrocyt. 


linder. Zahlreiche körnige 
Zylinder (teilweise ziemlich 
groß), einzelne Erythro¬ 
cyten. 

N. N., 

• 

Ein einzelner 

! * 

" Zahlreiche Schleimzy- 

Lehrer. 


Leukocyt. 

linder,einzelne Leukocyten. 

N. N., 1 


Einzelne Schleim- 


! Zahlreiche Schleimzy- 

29 Jahre. 

,zylinder ; ein einzel¬ 
ner hyalin erZy linder 

i 

linder, einzelne körnige 
Zylinder. 

N. N., 

-r 

Ein einzelner 

i — ! 

Zahlreiche körnige Zy- 

26 Jahre. 


Schleimzylinder. 1 

Wikingen. 

linder, ein einzelner Ery¬ 
throcyt. 


N. N., 
25 Jahre. 


N. N., 


30 Jahre. 


N. N., 
52 Jahre. 


N. X., 


42 Jahre. 


Einzelne Erythro¬ 
cyten, ein einzelner 
Schleimzylinder. 

Einzelne Schleim» 
zylinder. 


Recht zahlreiche 
Schleimzylinder, ein 
einzelner körniger 
Zylinder. 


Sparsame Schleim¬ 
zylinder, ein einzel¬ 
ner körniger Zylin¬ 
der. Recht zahl¬ 
reiche Spermatozoen. 


+ Spuren 
(bei 

Heller). 

+ Alb. 
Esbach 
l%o- i 


+ Sparen 
(bei 

Heller). 


I Recht zahlreiche Schleim- 
Zylinder, einzelne hyaline 
Zylinder, recht zahlreiche 
Erythrocyten. 

Zahllose körnige Zylinder 
(zahlreiche mit Fettkörner). 
Zahlr.Schleimzylind. Recht 
zahlreiche Erythrocyten. 

Zahlreiche Schleimzy- 
linder. Recht zahlreiche 
körnige Zylinder, einzelne 
mit Fettkörner. Ein ein¬ 
zelner Epithelzylinder mit 
fettdegeneriertem Epithel. 
Einzelne Erythrocyten. 

Zahlreiche körnige Zy¬ 
linder (ohne Fettkörner), 
einzelne Erythrocyten. 
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Original from 
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Urin vor 



Alb. 

Formelemente 

Äib. 

X. N-., 

. 

Bin einzelner 

. 

11 Jahre. 

! 

Schleimzylinder, ein 
einzelner Erythro¬ 
cyt. 


N. N., 

•_ 

Ein einzelner 


40 Jahre. 


Schleimzylinder. 


X. X., 


Einzelne Schleim¬ 


ca. 32 Jahre. 

1 

zylinder u. Erythro¬ 
cyten. 


X. X., 

• . j 

Einzelne Schleim¬ 

+ Alb. 

42 Jahre.. 


zylinder. 

X. X., 

l 

l 

Einzelne Schleim¬ 

+ Spuren. 

34 Jahre. 


zylinder, ein ein¬ 
zelner Erythrocyt 

X. X., 

. *. 

Kein Sediment. 


12 Jahre. 




N. N., 

• 

Kein Sediment. 


30 Jahre. 




N. N., 


Einzelne Schleim¬ 


33 Jahre. 


zylinder. Zahlreiche 
Spermatozoen. 


N. X., 


Einzelne Schleim¬ 

• 

35 Jahre. 


zylinder n. Leuko¬ 
cyten. 


X. N., 

30 Jahre. 

• 

Ein einzelner hya¬ 
liner Zylinder. Ein¬ 
zelne Schleimzylin¬ 
der. 

• 

X. X., 

* 

Einzelne Schleim¬ 

* 

64 Jahre. 


zylinder. 


X. N., 

. 

Einzelne Schleim¬ 


50 Jahre. 

i 

1 

zylinder n. hyaline 
Zylinder. 


X. X., 


Einzelne Sperma¬ 

* 

ca. 40 Jahre. 


tozoen. 


X. N., 


Hein Sediment. 


ca. 30 Jahre. 




N. N., 

-f- Alb. 

Einzelne hyaline 

+ Alb. 

42 Jahre. 

(Spuren). 

1 

i ! 

Zylinder. Einzelne 
körnig« Zylinder. 
Recht zahlreiche 

Erythrocyten. 


Urin nach 

Formelemente 

Zahlreiche Sehleim*y- 
linder, einzelne körnige 
Zylinder. Einzelne Ery thro- 
cyten. 

EinzelneSchleimzylinder. 

Recht zahlreiche Schleim* 
zylinder. Einzelne Erythro- 
cyten. 

Recht zahlreiche Schleim¬ 
zylinder. Recht zahlreiche 
körnige Zylinder. Einzelne 
recht große hyaline Zylin¬ 
der. Einzelne Erythrocyten. 

Recht zahlreiche Schleim¬ 
zylinder. einzelne große 
hyaline Zylinder. Sparsame 
körnige Zylinder. 

Einzelne Erythrocyten 
und Schleimcylinder. 

EinzelneSchleimzylinder. 
Einige Übergangsformen 
von Schleimzylinder zum 
hyalinen Zylinder. 

Sparsame Schleimzylin¬ 
der. Ein einzelner hyaliner 
Zylinder. 

Recht zahlreicheSchleim- 
zylindfer. Einzelne Leuko- 
cyten. 

Sparsame körnige Zylin¬ 
der. Einzelne hyaline Zy¬ 
linder. Recht zahlreiche 
Schleimzylinder. 

Recht zahlreiche Schleim¬ 
zylinder. Recht zahlreiche 
kleine körnige Zylinder. 
Sparsame Erythrocyten. 

Recht zahlreiche hyaline 
und körnige Zylinder. Ein¬ 
zelne Erythrocyten. 

Recht zahlreiche Schleim* 
zylinder. Ein einzelner 
hyaliner Zylinder. Einzelne 
Erythrocyten. 

EinzelneSchleimzylinder. 
|Ein einzelner Erythrocyt. 
| Zahlreiche hyaline und 
jkörni^e Zylinder, teils mit 
teils ohne Fett. Zahlreiche 
' Erythrocyten. Einzelne 
Leukocyten. 
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Chbistknsen 


Digitized by 


Boxer. 


1 

Urin vor i 

Urin nach 


Alb. j Formelemente Alb. 

Formelemente 

N. N., 

| | 

-i- Recht zahlreichei ~ 

Sehr zahlreiche Schleim¬ 

ca. 22 Jahre. 

Schleimzylinder. 

: 1 

( 1 

zylinder, einzelne körnige 
Zylinder. Ein einzelner 
Erythrocyt. 

X. X., 

; Recht zahlreiche 

Zahlreiche Schleimzylin¬ 

ca. 23 Jahre. 

:Schleimzylinder,eine 
! einzelne Übergangs- 
Jform zum hyalinen 
! Zylinder. j 

der. Zahlreiche körnige 
Zylinder. Recht zahlreiche 
hyaline Zylinder. Einzelne 
Erythrocyten. 

X. N., 

ca. 24 Jahre. 

- 7 - 1 Sparsame Schleim- 

j Zylinder. 

Zahlreiche Schleimzylin¬ 
der. Recht zahlreiche kleine 
körnige Zylinder Fett. 

Einzelne Erythrocyten. 

N. X., 

ca. 20 Jahre. 

-7- i Recht zahlreiche -j- Alb. 

Schleimzylinder. ! 

i [Einzelne Erythro¬ 
zyten. i 

Zahllose körnige Zylin¬ 
der, ein einzelner mit Fett¬ 
körner. Recht zahlreiche 
Erythrocyten. 


Pfleger des Athletsports (d. h. Heben von Eisengewichten). 


ca. 


ca. 


ca. 


ca. 


N. N., 

35 Jahre. 


X. N., 

25 Jahre. 

X. N., 

27 Jahre. 


X. X., 

30 Jahre. 


X. X. f 


| Recht zahlreiche + 0,5 0 00 
Schleimzylinder. Esbach. 


Einzelne Schleim- 
zvlinder. 


Kein Sediment. 


Recht zahlreiche 
Schleimzylinder. 

Ringer. 

Recht zahlreiche J 


| Zahlreiche körnige Zy¬ 
linder mit Fettkörnern. Ein 
einzelner Epithelzylinder 
mit fettdegeneriertem Epi¬ 
thel. Einzel. Erythrocyten. 

I Recht zahlreiche körnige 
Zylinder. Einzelne Leuko¬ 
zyten. 

| Zahlreiche Schleimzylin¬ 
der. Sparsame körnige 
Zylinder. Einzelne Ery- 
^hrocyten. 

Zahlreiche Schleimzyliu- 
der und körnige Zylinder. 
Einzelne Erythrocyten. 


Zahlreiche Schleimzvlin- 


18 Jahre. 


Schleimzylinder. bei Heller, der. Zahlreiche körnige 

Zylinder. Einzelne Ery- 
throcvten. 

X. X., 


Einzelne Schleim- -j- Alb. 

Zahlreiche kleine körnige 

ca. 20 Jahre. 


zylinder u. Leuko- 
cyten. 

Zylinder. Zahlreiche 

Schleimzylinder. Einzelne 
Erythrocyten. 

N X., 

ca. 22 Jahre. 


Recht zahlreiche Spuren 
Schleimzylinder. von Alb. 

Einzelne Leuko- 

cyten. 

Zahlreiche kleine körnige 
Zylinder teils mit, teils ohne 
Fett. Einzelue epitheliale 
Zylinder mit fettdegene¬ 
riertem Epithel. 

X. N., 1 ) 

• 

Einzelne Schleim¬ 

Recht zahlreiche Schleim¬ 

ca. 20 Jahre. 


zylinder. 

zylinder. Einzelne Ery¬ 
throcyten. 


1) Hielt nach Verlauf von ca. 5 Min. auf. 
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Urin vor 


Alb. 


Formelemente 


Alb. 


Urin nach 

Formelemente 


N. N., 

ca. 22 Jahre. 


X. N., 

ca. 25 Jahre. 
X. X., 

ca. 24 Jahre. 


X. X. ; 

ca. 30 Jahre. 


X. N., 

ca. 25 Jahre. 


X. N., 

ca. 23 Jahre. 


X. N., 

ca. 30 Jahre. 


X. X., 

ca. 27 Jahre. 


Kein Sediment. 


+ Spuren 
bei Heller. 


Einzelne Schleim 
zylinder n. hyaline 
Zylinder. 

Recht zahlreiche 
Schleirozylinder. 
Einzelne Erythro- 
cvten. 


Recht zahlreiche: 
Schleimzylinder. 
Einzelne Erythro- 
cyten. 


+ Alb. 

lyioo 

Esbach). 
+ Alb. 
(1%0 Eö" 
bach). 


+ Spur 
von Alb. 


Recht zahlreiche + Alb. 
Schleimzylinder, ein 
einzelner hyaliner 
Zylinder. 


Recht zahlreiche 
Schleimzylinder. 
Einzelne recht in- 
tenst gefärbte hya¬ 
line Zylinder. 

Recht zahlreiche 
Schleimzylinder. 
Einzelne Leukocy- 
ten. 

Einzelne Schleim- ( 
zylinder u. hyaline; 
Zylinder. 


+ Alb. 

(V*% 0 

Esbach) 


Zahlreiche Schleimzylin¬ 
der. Zahlreiche körnige 
Zylinder teils mit, teils 
ohne Fett. Einzelne epi¬ 
theliale Zylinder (-f- Fett). 
Recht zahlreiche Erythro- 
cyten. 

Recht zahlreiche körnige 
Zylinder, ein einzelner mit 
einem kleinen Fettkorn. 

Zahllose körnige Zylin¬ 
der teils mit, teils ohne 
Fettkörner. Recht zahlr. 
epitheliale Zylinder mit 
fettdegeneriertem Epithel. 
Zahlreiche hyaline recht 
intenst farbliche Zylinder. 
Einzelne Erythrocyten. 

Zahllose körnige Zylin¬ 
der. Einzelne Epithel¬ 
zylinder. teilweise mit fett¬ 
degeneriertem Epithel, 
einzelne hyaline Cylinder. 
Recht zahlreiche Erythro¬ 
cyten. 

Zahllose körnige Zylin¬ 
der. Zahlreiche recht in¬ 
tenst gefärbte hyaline Zy¬ 
linder. Einzelne Erythro¬ 
cyten. 

Zahlreiche körnige Zy¬ 
linder. Zahlreiche hyaline 
Zylinder. Recht zahlreiche 
Erythrocyten. 


+ Alb. | Zahlreiche Schleimzylin- 
(Spuren). ider. Recht zahlreiche 
Ikörnige Zylinder. Einzelne 
hyaline Zylinder. 

-f- Alb. ' Zahlreiche körnige Zy- 
( J /s°/oo linder teils mit, teils ohne 
Esbach). iFett. Recht zahlreiche 
ihyaline Zylinder. 

I 


Ausüb er von „dänischem“ Turnen. 


X. X., 1 

+ Alb. 

Zahlreiche j 

+ Alb. 

30 Jahre. 

(V/o 

Schleimzylinder, ein 

(Esbach 


Esbach). 

ganz einzelner hya¬ 
liner Zylinder. 

l°/oo). 

X. N. f 

_L 

Einzelne Schleim¬ 

+ Alb. 

23 Jahre. 


zylinder. 

(Spuren). 

X. N., 


Einzelne Schleim¬ 


28 Jahre. 

i 

zylinder. 

i 


Zahllose körnige Zylin¬ 
der. Recht zahlreiche hya¬ 
line Zylinder, einzelne 
Erythrocyten. 

Ein einzelner körniger 
Zylinder. Ganz einzelne 
Erythrocyten. 

Schleimzylind.i. sparsam. 
Menge, ein einzel. hyaliner 
Zylinder u. Erythrocyt. 
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Chhebthwskn 


Digitized by 



i 

Urin vor 



Alb. 

| Formelemente 

Alb. 

N. N., 

30 Jahre. 


Kein Sediment. 

-f- 

N. N., 

22 Jahre. 

• 

, Sparsame Schleim 1 
Zylinder. 

+ Alb. 
(Spuren). 

N. N., 


Einzelne Schleim- 

. 

81 Jahre. 


zylinder. 

i 


N. N. f 

36 Jahre. 


i 

Kein Sediment. 

1 


Ausüber von „schwedischem 1 

N. N., 

26 Jahre. 

*.. 

Schleimzylinder in 



recht zahlreicher 
Menge. 


N. N., 


Einzelne Schleim- 

! 

44 Jahre. 

i 


zylinder. 


N. X., 

21 Jahre. 


Kein Sediment. 

-j- 

X. N., 


Ein einzelner roter; 


31 Jahre. 


Blutkörper. 


X. N„ 

* 

Einzelne Schleim-; 


27 Jahre. 


zylinder u. ein ein¬ 
zelner Erythrocyt 


X. N, 

24 Jahre. 

-j- 

Sparsame Leuko¬ 
cyten. : 

-f- 


Urin nach 


Formelemente 


Recht zahlreich eSchleim- 
zylindfer. 

Recht zahlreiche Schleim¬ 
zylinder und Überganra- 
forraen zum hyalinen Zy¬ 
linder. Einzelne Erythro- 
cyten. 

Recht zahlreicheSchleim- 
zylinder. Sparsame hya¬ 
line und körnige Zylinder. 
Ein einzelner Erythrocyt. 
Zahlreiche Spermatazoen. 

Ein ranz einzelner 
Schleimzylinder und hya¬ 
liner Zylinder. 


Zahlreiche körnige Zy¬ 
linder. Recht zahlreiche 
rote Blutkörper. Einzelne 
Leukocyten. Recht zahl¬ 
reiche Spermatozoen. 

| Einzelne körnige und 
|hyaline Zylinder. Einzelne 
Erythrocyten und Leuko¬ 
cyten. 

Einzelne Erythrocyten 
und ein ganz einzelner 
hyaliner Zylinder. 

Recht zahlreiche körnige 
Zylinder, einzelne Erythno- 
Icyten. EinzelneLeukocyten. 

| Recht zahlreiche hyaline 
körnige Zylinder. Einzelne 
Erythrocyten. Recht zahl- 
jreiche Spermatozoen. 

Ein einzelner körniger 
Zylinder. Einzelne Ery- 
ithrocyten und Leukocyten. 


Alle früher erwähnten sind mit der Färbung Kristallviolett Sudan III, die 
folgenden nach der Methode von Liebmann mit Doppelzentrifugi^rung und 
Methylenblaufärbung untersucht. 


N. N. f 
50 Jahre. 


X. X., 
55 Jahre. 
X. N.*) 
40 Jahre. 


-f- | Sparsame hyaline 

-J- ! 

Zylinder u. Zylindro¬ 
iden. Recht zahl¬ 


reiche Spermatozoen. 


-f- Einzelne Zylindro¬ 


iden u.Spermatozoen. 


; -j- i Recht zahlreiche 

' 

' kleine körn. Zylinder 

u. Zylindroiden. 



Recht zahlreiche hyaline 
und körnige Zylinder und 
Zylindroiden. Recht zahl¬ 
reiche Spermatozoen. 

Sparsame körnige Zylin¬ 
der. 

Sehr* zahlreiche körnige 
und hvaline Zylinder samt 
Zylindroiden. 


1) Führt einen ziemlich langen Weg auf Rad nach dem Turnsaal. 
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Urin vor 


Urin nach 


Alb. Formelemente i 

Alb. 

Formelemente 

N. X.. 

— | Ein einzelner hya- 

! 

Zahlreiche körnige und 

39 Jahre. 

lliner Zylinder. Spar- 
jsame Zylindroiden. 

1 8 i 

i 

hyaline Zylinder, einzelne 
Erythrocyten. Zahlreiche 
Spermatozoen. 

X. N. f 

Sparsame Zylin- 


Sparsame Zylindroiden. 

23 Jahre. 

idroiden. Ein einzel- 
iner hyaliner Zylin- 
1 der? 


Ein einzelner hyaliner Zy¬ 
linder (?). 


N. N., 
30 Jahre. 


Kein Sediment. 


| Sparsame körnige und 
Ihyaline Zylinder. Einzelne 


35 Jahre. 

X N., 

37 Jahre. 

X. N. t 

30 Jahre. 

X. N.. 

35 Jahre. 

X. N., 

31 Jahre. 

X. N., 

35 Jahre. 

X. N., 

20 Jahre. 

X. X., 

28 Jahre. 


Recht zahlreiche -f- 

Zylindroiden. Ein 
einzelner hyaliner 
Zylinder. Ein ein¬ 
zelner Erythrocyt. 

Recht zahlreiche -|- 

Zylindroiden. 

Zahlreiche Zylin- 4- 

droiden. Zahlreiche 
Spermatozoen. 

! Einzelne Zylindro- 4- Alb. 
iden. *'* % 0 

Esbach. 

Kein Sediment. 

' I 

! Kein Sediment. — 


Recht zahlreiche 
Zylindroiden. Ein-, 
Izelne hyaline Zy¬ 
linder. 

Sparsame Zylin¬ 
droiden und Lenko- 
cyten. i 


iLeukocyten. 

Recht zahlreiche hyaline 
und körnige Zylinder. Zahl¬ 
reiche Zylindroiden. Ein¬ 
zelne Erythrocyten. 

Recht zahlreiche Zylin¬ 
droiden. Ein einzelner hy¬ 
aliner Zylinder (?). 

Zahlreiche hyaline und 
körnige Cylinder, samt 
Zylindroiden. Zahlreiche 
(Spermatozoen. 

Zahllose kleine körnige 
Zylinder. Recht zahlreiche 
Zylindroiden. 

Zahlreiche Zylindroiden. 
[Sparsame körnige Zylinder 
und Leukocyten. 

Recht zahlreiche Zylin¬ 
droiden. Sparsame kleine 
(körnige und hyaline Zy¬ 
linder. Ein einzelner roter 
Blntkürper. 

| Recht zahlreiche hyaline 
und körnige Zylinder. Ein- 
jzelne Erythrocyten. Zahl¬ 
reiche Zylindroiden. 

Zahlreiche Zylindroiden. 
'Recht zahlreiche hyaline 
‘und körnige Zylinder. Ein¬ 
zelne Erythrocyten. 


N. N., 

ca. 20 Jahre. 
N. N., 

ca. 18 Jahre. 

N. N., 

25 Jahre. 


Fußballspi eler. 


i Recht zahlreichej + Alb. 
Zylindroiden. Ein-| Spuren 
zelne Leukocyten. (bei Heller. 
Kein Sediment. . + Spur 
von Alb. 


Recht zahlreiche 
Zylindroiden. Ein-, 
zelne hyaline Zy¬ 
linder. 


Zahllose körnige u. hya¬ 
line Zylinder. Zahlreiche 
Zylindroiden. 

Zahllose körnige u. hya¬ 
line Zylinder, einzelne 
Leukocyten. 

Zahllose körnige Zylind. 
Zahlreiche Zylindroiden, 
einzelne Leukocyten und 
Erythrocyten. 
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| Urin vor : Urin nach 

| Alb. Formelemente \ Alb. Formelemente 

N\ N., i — Sparsame Zylin- 4- Alb. Zahllose kleine körnige 
24 Jahre. droiden. Esbach Zylinder. Recht zahlreiche 

V*°/«o- hyaline Zylinder. Zahl¬ 

reiche Zylindroiden. 

X. N., Recht zahlreiche -|- Alb. Zahllose körnige n. hya- 

19 Jahre. Zylindroiden. Spar- line Zylinder. Einzelne 

same hyaline Zy- Epithelzylinder. Einzelne 

linder. Erythrocyten. 

X. N., Zahlreiche Zylin- 4- Alb. Zahllose körnige Zylin- 

16 Jahre. droiden. Einzelne (Esbach der. Recht zahlreiche hya- 

Leukocyten. */b°/oo). üne Zylinder. Einzelne 

Leukocyten. 

N. N., -f- Alb. EinzelneZylindro- -f- Alb. : Zahllose körnige Zylin- 

21 Jahre. l /m °/oo Wen n. Lenkocyten. Esbach der. Einzelne Zylindro- 

j Esbach. */* °/oo- iden. 

X. N., i Sparsame hyaline -f- Alb. i Zahllose körnige Zylin- 

19 Jahre, i ’ und körnige Zylin- Esbach jder. Einzelne Epithelzylin- 

i der. Recht zahl- 1 %o :der. Sparsame Zylindro- 

! reiche Zylindroiden. iden. Recht zahlreiche 

! Einzelne Leuko- Erythrocyten. 

I jcyten. ' 

X. N., ! Sparsame Zylin- ; Zahlreiche Zylindroiden 

18 Jahre, j ‘ |droiden. ' und recht zahlreiche hya¬ 
line Zylinder. Einzelne 

Leukocyten. 

X. X., -}- Alb. Zahlreiche Zylin- -j- Alb. Zahlreiche körnige und 

17 Jahre. Esbach droiden. Einzelne 1 °j 00 hyaline Zylinder. Einzelne 

0.3 "/ 00 . körnige und hyaline Esbach. Epithelzylinder. Einzelne 

Zylinder. !Zylindroiden. Recht zahl¬ 

reiche Erythrocyten. 
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Aus der medizinischen Klinik in Würzburg. 

Über die Gewinnung und Wirkung von Typhusheilserum. 1 ) 

Von 

Privatdozent Dr. Hermann Lttdke. 

In der angewandten Bakteriologie hat man die pathogenen 
Keime mit Rücksicht auf die Giftbildung und Giftwirkung in zwei 
Gruppen geschieden. Von den toxinbildenden Keimen, die gewisser¬ 
maßen als Stoffwechselprodukt ihr Gift an das Kulturmedium ab¬ 
geben und bei der Immunisierung die Produktion von Antitoxinen 
anregen, wurden die Bakterien differenziert, bei denen das Gift 
fest an das Protoplasma fixiert ist und eine Antitoxinbildung nach 
der Immunisierung mit diesem Gift nicht erfolgt. 

Im Gegensatz zu den in das Kulturmedium übergehenden 
Toxinen nennen wir die an die Leibessubstanz der Keime gebundenen 
Gifte: Endotoxine. Die Einführung dieser Endotoxine in das 
Arbeitsgebiet der praktischen Bakteriologie datiert von den 
Arbeiten R. Pf ei ff er’s (1) über das Choleragift her. Doch schon 
vor dem Nachweis der Giftwirkung der Choleravibronen durch 
Pfeiffer war die Toxizität der Typhusbazillen von Pei per und 
Beumer (2), der Cholerakeime durch Cantani (3), der Eiterungs¬ 
erreger durch eine Reihe anderer Autoren konstatiert worden. 
Aber erst die systematische Differenzierung der giftenthaltenden 
pathogenen Mikroben in Toxin und Endotoxin bildende verdanken 
wir Pfeiffer. 

Noch kürzlich hat Pfeiffer als wesentlichsten Punkt seiner 
Endotoxinlehre die Tatsache hingestellt, daß die fraglichen Gift¬ 
stoffe fest an die Bakterienzelle gebunden sind. Infolgedessen 
können sie in der Regel nur durch künstliche Mittel und wohl 
kaum ohne tiefgreifende chemische Änderung von ihnen getrennt 


1) Nach einem Vortrag, gehalten auf der 81. Versammlung deutscher Natur¬ 
forscher und Ärzte. 
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werden. Die toxischen Wirkungen sind nach Pfeiffer’s Aus¬ 
führungen an ein Zugrundegehen der Bakterienzellen und deren 
Auflösung im Organismus gebunden; eine eigentliche Sekretion von 
Giften findet nicht statt. 

Doch hat Pfeiffer, wie dies aus früheren Angaben hervor¬ 
geht, nicht behauptet, daß ein hauptsächliches Merkmal der Endo¬ 
toxine das Fehlen antigener Qualitäten sei. Zunächst war die 
Frage aufzuwerfen, ob die Giftabgabe von Mikroben tatsächlich 
als Vorgang eines Sekretionsprozesses der lebenden Keime 
zu verstehen sei. Das der tierischen Drüsenphysiologie entliehene 
Bild hat jedoch in der Übertragung auf die niedersten Orga¬ 
nismen kaum eine begründete Stütze. Wir wissen nicht, ob 
der Diphtherieerreger im Zellinnern eine gewisse Menge löslicher 
Toxine enthält, die von der lebenden Zelle produziert und nach 
Art eines Sekretionsprozesses an das Kulturmedium abgegeben 
werden. Und ebenso besitzen wir zurzeit kein sicheres Mittel, um 
ein Toxin von einem Endotoxin exakt zu differenzieren. Jedenfalls 
ist die zumeist herangezogene Anschauung, daß in Endotoxinen 
aufgelöste, also Produkte der abgestorbenen Bakterien zu 
sehen seien, mit den tatsächlichen Befunden nicht immer zu ver¬ 
einen. Wir wissen, daß in wenige Tage alten Diphtheriebouillon¬ 
kulturen Toxipe oft nur in geringen Quantitäten nachgewiesen 
werden können. In älteren Diphtheriekulturen, von denen wir bei 
der Filtration wirksame Toxine erhalten, ist ein Zugrundegehen 
der Bakterien, also ein Freiwerden der Endotoxine, nicht mit Be¬ 
stimmtheit auszuschließen. Und andererseits wurde von Kruse (4) 
neuerdings darauf hingewiesen, daß bei der intraperitonealen In¬ 
jektion mehrfach tödlicher Dosen von Buhrbazillen oder anderen 
Keimen bis vor dem Exitus eine Zunahme der Bakterien, also kein 
Freiwerden von Endotoxinen aus den aufgelösten Bazillen, zu kon¬ 
statieren war. Der in solchen Fällen akut einsetzende Tod konnte 
kaum auf ein anderes Moment als auf die Abgabe von Endotoxinen 
von den erhaltenen Zellen zurückgeführt werden. 

Solche Überlegungen, die zum Teil durch experimentelle Be¬ 
lege gestützt wurden, sprachen jedenfalls nicht zugunsten der 
systematischen Trennung von Toxinen und Endotoxinen. 

Bevor daher die Versuche begonnen wurden, von Typhus - 
bazillen, die nach der üblichen Anschauung den Endotoxin bildenden 
Bakterien zugerechnet werden, wirksame Gifte zu gewinnen, mußte 
man sich die Frage vorlegen: Ist nach unserem heutigen Wissen 
noch eine solche strenge Einteilung einer durchaus differenten Gift- 
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bildung und Giftwirkung der pathogenen Keime im allgemeinen 
gerechtfertigt? Sollten da nicht Übergänge der Art bestehen, 
daß z. B. der Choleravibrio vorwiegend ein Endotoxin enthält, 
aber auch fähig ist, ein Gift an die Kulturflüssigkeit abzugeben. 

Auch die Gewinnungsmethoden des Dysenteriegiftes wiesen auf 
das Unwahrscheinliche einer solchen strengen Differenzierung in der 
Giftbildung der pathogenen Keime hin. Aus älteren Bouillonkulturen 
des Ruhrbazillus erhalten wir durch einfache Filtration ein wirksames 
Gift, aber ebenso gelingt der Versuch, aus frischen, abgetöteten 
Agarkulturen ein brauchbares Gift darzustellen. Wir hätten nach 
dem ursprünglichen Einteilungsmodus die durch einfache Filtration 
älterer Kulturen gewonnenen Gifte als Dysenterietoxine, die direkt 
aus frischen Agarkulturen erhaltenen Gifte als Endotoxine zu be¬ 
zeichnen. Durch Immunisierung mit diesen beiden Giften läßt sich 
ein das Gift neutralisierendes Serum bei Tieren gewinnen, das bei 
ruhrkranken Menschen verwandt, vorzügliche Heilresultate entfaltet. 
Ich habe in über fünfzig Fällen ein von Pferden gewonnenes Ruhr- 
serum bei Dysenteriekranken mit den allerbesten Erfolgen angewandt, 
Erfolgen, die durchaus denen, die wir mit antitoxischem Diphtherie¬ 
serum bei Diphtherie erhalten, gleichkommen. Dies von Kruse 
hergestellte Ruhrserum wird durch Immunisierung mit Endotoxinen 
erhalten. Durch Immunisierung mit älteren Kulturfiltraten erzielten 
Dörr und Kraus (5) ebenfalls ein wirksames Ruhrserum bei 
Pferden, das, soweit die bisherigen Statistiken Schlüsse erlauben, 
in Heilversuchen an ruhrkranken Menschen auch günstige Resultate 
zeitigte. Aus diesen durch die klinischen Erfahrungen bei der 
Serumtherapie gestützten Überlegungen müßte also hervorgehen, 
daß man das Ruhrgift ebensowohl als Toxin wie als Endotoxin 
bezeichnen kann. Nur der Einwand gegen diese Annahme war 
denkbar, daß die Ruhrbazillen in älteren Kulturflüssigkeiten leichter 
als etwa die Diphtheriebazillen zerfielen und daß das so gewonnene 
Filtrat hauptsächlich aus Endotoxinen bestände. In der Tat 
sistiert der Vermehrungsprozeß der Ruhrbazillen gewöhnlich schon 
am 5. Tage, zu einer Zeit, in der die Filtrate nach Pfeiffer 
noch so gut wie unwirksam sein sollen. Diese Angabe Pfeiffer’s 
stimmt jedoch nicht mit den Untersuchungen von Dörr und 
eigenen Experimenten überein: Vier- und fünftägige Kulturen 
lieferten bei einem Alkalescenzoptimum stark toxische Filtrate, 
deren letale Dosis öfter 0,01—0,05 ccm betrug. 

Ich (6) habe bereits vor 4 Jahren in meinen Untersuchungen über 
die Giftbildung bei Ruhrbazillen darauf hingewiesen, daß die 

Deutsches Arohiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 26 
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Anschauung mehr Wahrscheinlichkeit für sich hat. 
dieallen Bakterienzellen die Fähigkeit, Gifte während 
ihres Lebens abzugeben, zuspricht. Meine Untersuchungen 
über das Gift der Dysenteriebazillen schienen mir dafür zu sprechen, 
daß das toxische Element nicht ein absolut notwendiger Bestand¬ 
teil der Komposition des Bakterienprotoplasmas ist, sondern je nach 
der Wahl des Nährsubstrats, je nach der Art des Stammes, das 
Gift in das umgebende Medium abgegeben werden kann. Daneben 
bleibt noch ein größerer oder kleinerer Bestandteil des toxischen 
Prinzips, das vielleicht beim Durchtritt durch die Bakterienhülle 
eine besondere Aktivierung erfährt, auf dem Protoplasma fixiert 
und kann als Endotoxin nach dem Absterben der Zelle nachge¬ 
wiesen werden. 

Wenn also der Ruhrbazillus Gifte in größerer Quantität liefert 
— wobei wir vorderhand dahingestellt sein lassen wollen, ob 
diese Gifte als Toxine oder Endotoxine zu bezeichnen sind — und 
diese Gifte bei der Immunisation zur Produktion eines durch die 
klinische Erfahrung als brauchbar befundenen Heilserums Anlaß 
geben, so erschien es a priori verwunderlich, daß der dem Ruhr¬ 
erreger nahestehende Typhusbazillus nicht fähig sein sollte, in 
gleicher Weise toxisch wirksame Stoffe zu liefern, die ebenfalls 
zur Erzeugung eines praktisch verwertbaren Heilserums dienen 
konnten. 

Daß nicht von jedem Stamm ein brauchbares Gift gewonnen 
werden kann, zeigen die Giftherstellungsweisen bei der Diphtherie. 
Von hoch virulenten Diphtheriestämmen werden öfter nur sehr 
schwach wirksame Toxine produziert. Für die Ruhr nimmt K o 11 e 
wohl mit Recht an, daß bestimmte Stämme zur Bildung eines 
echten Toxins fähig seien. Und unter den differenten Dysenterie¬ 
keimen kennen wir den Flexner’schen Typus, von dem ein für 
die praktischen Zwecke der Immunisierung verwertbares Gift wie 
von dem Shiga-Kruse'sehen Stamm bisher nicht zu erhalten war. 

Wir dürften daher auf Grund der experimentellen Unter¬ 
suchungen und der klinischen Erfahrungen mit der Serumtherapie 
zu der Schlußfolgerung gelangen, daß die eine Gruppe von patho¬ 
genen Keimen. Diphtherie-, Tetanus- und Ruhrbazillen, vor¬ 
wiegend Toxine bilden, während andere in dieser Hinsicht ge¬ 
prüfte Erreger, Cholera-, Pest- und Typhusbazillus, vorwiegend 
Endotoxine enthalten. 

t 

Die klinischen Symptome im Verlauf von Infektionen 
geben keinen Aufschluß über die Art der Intoxikation. Der Aus- 
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druck Toxinämie, den man bei der Diphtherie vielfach verwertet 
findet, sollte keinen strikten Gegensatz zur Endotoxinämie bilden 
da beide Intoxikationsformen sich in gleichen klinischen Ver- 
giftungsbildern manifestieren. Die Quantität der im Blut kreisenden 
bakteriellen Gifte, die Toxizität des jeweiligen Erregers regulieren 
die Wärmeökonomie, den Blutdruck, beeinflussen das Nervensystem, 
die Stoffwechselvorgänge in durchaus differenter Weise. Große und 
enorm toxische Bakterienmengen pflegen Kollapstemperaturen, 
mittlere oder kleinere Quantitäten, mäßig virulente Stämme pflegen 
Hyperpyrexien mit gutartigem Verlauf zu verursachen. 

Eine echte Toxinämie, eine Giftüberschwemmung des Organis¬ 
mus, kennen wir bei der diphtherischen Intoxikation. Ähnliche 
Verhältnisse liegen in den schwerer verlaufenden Formen von 
Dysenterie nach meinen Beobachtungen vor. In diesen beiden In¬ 
fektionen stoßen wir auf das gemeinsame Moment, daß das strömende 
Blut von Keimen frei ist. Beim Abdominaltyphus finden wir eine 
Tage und Wochen andauernde Bakteriämie, bei der eine Auflösung 
und Resorption der bakteriellen Giftstoffe, der Endotoxine, an- 
zunehmen ist. Aber dieser Unterschied, daß in dem einen Falle 
einer Infektion die Keime auf eine zirkumskripte Partie des Körpers 
lokalisiert sind und von hier aus das Gift im Organismus aus¬ 
gestreut wird, während im anderen Fall die Keime in den Gewebs¬ 
flüssigkeiten kreisen, gibt uns keine Berechtigung, eine klinische 
Trennung derart vorzunehmen, daß wir differente Intoxikationen 
unterscheiden müßten. Zunächst deckten die bakteriologischen 
Blutuntersuchungen die Übergänge einzelner Infektionen zur sep¬ 
tischen Allgemeinerkrankung auf, indem sie zeigten, daß die- 
Mehrzahl der Infektionskrankheiten mit einer Blut¬ 
infektion verläuft. Auch in seltenen Fällen von Diphtherie 
und Tetanus haben sich im kreisenden Blut die spezifischen Er¬ 
reger nachweisen lassen. Bei der Angina, die sich gewöhnlich in 
einer lokalisierten Bakterienentwicklung manifestiert, war nach 
meinen (7) Blutuntersuchungen ebenfalls öfter ein Übergang von 
Keimen ins Blut zu konstatieren. Somit dürfte nur von Infektionen, 
die meistens mit einer Bakteriämie einhergehen, gesprochen werden. 

Die Giftwirkung, die bei einer Bakteriämie beobachtet wird, 
zeigt keine klinischen Unterschiede von den toxischen Effekten bei 
der echten Toxinämie. 

Daß die gelösten Leibessubstanzen der Bakterien, so die Endo¬ 
toxine der Typhusbazillen, schwere Vergiftungssymptome hervor- 
rufen, wissen wir durch den Tierversuch; aber auch die Be- 
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obachtungen am Krankenbett lehren, wie akut einsetzende Intoxi¬ 
kationen durch eine plötzliche Auflösung der Keime in Erscheinung 
treten können. Drigalski(8) wies kürzlich auf Grund von zwei 
Beobachtungen an Typhuskranken auf diese akuten Vergiftungen 
beim Typhus hin. In vier Typhusfallen konnte ich das gleiche 
Phänomen beobachten: Während bei gutem Allgemeinbefinden der 
Patienten zahlreiche Keime im Blut nachgewiesen wurden, trat 
mit einem schnellen Anstieg der bakteriolytischen Reaktionsstoffe 
im Blut neben einem eklatanten Abfall der Keimzahl eine deut¬ 
liche Verschlechterung im Befinden, in einem Fall ein sehr schwerer 
Kollaps auf. Durch die Auflösung der Keime, das Freiwerden der 
Endotoxine, wurden die Zeichen der graven, akuten Intoxikation 
bedingt. 

Die Endotoxinwirkung zeigt demnach im klinischen Bild die 
gleichen Intoxikationserscheinungen wie die Toxinwirkung, so daß 
wir vom rein klinischen Standpunkt keine Bedenken 
tragen, beide einander gleichzustellen. 

Die Natur des Typhusgiftes — ob echtes Toxin oder Endo¬ 
toxin — ist bisher nicht restlos geklärt worden. Die weitaus 
überwiegende Mehrzahl der Autoren acceptierte den Standpunkt 
R. P fe i f fe r ’s, daß die Intoxikation beim Typhus durch Giftstoffe 
hervorgerufen werde, die bei der Auflösung der Keime durch die 
baktericiden Gewebssäfte frei würden und dann im Organismus 
zur Wirksamkeit gelangten: Also von Endotoxinen. 

Diesen Endotoxinen, so lautete die bislang allgemein gültige 
Lehre, fehlt die Antigennatur, d. h. sie sind nicht imstande, ein 
giftneutralisierendes Serum zu erzeugen, wenn sie Tieren in 
steigenden Dosen injiziert werden. Das Blutserum dieser mit den 
Typhusendotoxinen immunisierten Tiere sollte nur Bakterien auf¬ 
lösende, nicht antitoxische Qualitäten zeigen. 

Und nach dieser Ansicht war die praktische Verwertung der 
durch Injektion dieser Endotoxine gewonnenen Heilsera absolut 
fälsch, da durch die lediglich bakterienlösende Eigenschaft des 
Immunserums die plötzlich in großer Menge freiwerdenden Endo¬ 
toxine um so heftiger ihre deletäre Wirkung entfalten konnten. 

R. Pfeiffer, der Begründer der Endotoxinlehre, hatte aller¬ 
dings, wie eingangs schon erwähnt wurde, das Fehlen antigener 
Eigenschaften der Endotoxine nicht strikt negiert, wenn er auch 
in seinen Choleraendotoxinstudien keine antitoxisch wirksamen 
Antikörper im Serum der mit Endotoxinen behandelten Tiere nach- 
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weisen konnte. Um so entschiedener betonte Wolff-Eisner (9) 
den Mangel antigener Qualitäten bei den Endotoxinen. 

Seit fast 4 Jahren versuchte ich, aus den Typhusbazillen stärker 
wirksame toxische Substanzen freizumachen, mittels deren eine 
Immunisation und die Gewinnung eines giftneutralisierenden Serums 
angestrebt werden sollte. Es sind solche Versuche wiederholt auch 
von anderen Autoren unternommen worden, leider bisher meist 
nicht mit dem Erfolg, daß auch praktisch verwertbare Resultate 
erzielt wurden. 

Be um er und Peiper fanden im Serum von Hämmein, die 
mit abgetöteten Typhusbouillonkulturen immunisiert waren, und 
Chantemesse (10) im Serum eines mit Kulturfiltraten immuni¬ 
sierten Pferdes antitoxische Qualitäten. Bestätigt wurden die Ver¬ 
suche meines Wissens bisher nicht. 

Bei meinen Versuchen legte ich auf zwei Faktoren besonderen 
Wert: Einmal sollten möglichst stark giftige Produkte von den 
Typhusbazillen gewonnen und weiter mußte versucht werden, mit¬ 
tels vorsichtiger Injektion dieser giftigen Substanzen ein das 
Gift neutralisierendes Serum bei Tieren zu erhalten. 

Die Verfahren, die ich zur Gewinnung möglichst kräftig wirk¬ 
samer Gifte einschlug, waren sehr zahlreich, so daß ich nur das 
Allerwesentlichste hier hervorheben kann. Mit Hilfe von drei 
prinzipiellen Methoden gelingt es, toxische Produkte aus patho¬ 
genen Keimen darzustellen. Zunächst kann durch die einfache 
Filtration von mit Keimen bewachsenen Kulturflüssigkeiten ein 
Gift nach Art der Gewinnungsmethode des Diphtherietoxins er¬ 
halten werden. Dann vermag die Behandlung der Keime mit 
chemischen Stoffen und endlich eine physikalische Gewinnungs¬ 
methode Gifte aus pathogenen Mikroben zu extrahieren. 

Im Gegensatz zu meinen Versuchen aus Ruhrbouillonkulturen 
kräftiger wirksame Gifte durch einfache Filtration zu erlangen, 
war es mir bisher nicht möglich, mittels dieser Gewinnungsmethode 
ein stark wirksames Gift von Typhusbazillen zu erhalten. Filtrate • 
von Kulturen, die in nach dem üblichen Rezept bereiteter Bouillon 
angelegt waren, vermochten weder nach vier-, achttägigem, noch 
nach zwei-, vier- und sechswöchigem Wachstum stärker wirksame 
Gifte zu liefern. Zur Injektion wurden Kaninchen von 1500 bis 
2000 g Gewicht verwandt und die Injektionen intravenös, seltener 
intraperitoneal ausgeführt. Nach Injektionen von 5—10 ccm wurden 
bisweilen Todesfälle notiert oder wenigstens schwere Erkrankungs¬ 
symptome; doch zeigten sich bemerkenswerte individuelle Diffe- 
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renzen derart, daß einzelne Tiere bereits nach Injektionen von 3 
oder 5 ccm Filtrat in 1—3 Tagen zugrunde gingen, während 
andere Tiere selbst Dosen von 10—12—15 ccm anstandslos ertrugen. 

Ausgehend von der Beobachtung, daß nicht jeder Diphtherie¬ 
stamm zur Produktion eines stärker wirksamen Giftes fähig ist, 
versuchte ich weiter mittels der gleichen Giftgewinnungsmethode 
von Typhusstämmen verschiedener Provenienz wirk¬ 
same Gifte zu bekommen. 

Verwandt wurden zu diesen Versuchen sieben aus dem Blut 
von Typhuskranken gezüchtete Stämme, ein aus den Fäces eines 
Typhösen erhaltener Stamm und zwei ältere Laboratoriumskulturen. 

Die Ergebnisse, die mit den Filtraten dieser differenten Stämme 
erhalten wurden, wichen nicht wesentlich von den zuvor erwähnten 
Resultaten ab, so daß eine ausführliche Protokollangabe unter¬ 
bleiben kann. Auch hier wurden wieder variable Giftwerte der 
Filtrate notiert, ohne daß die Virulenz des jeweiligen Stammes die 
Intensität der Giftbildung merklich beeinflußte. 

Es lag noch die Möglichkeit vor, in Bouillon mit verschiedenen 
Zusätzen die Keime zu züchten und durch Filtration dieser Kultur¬ 
flüssigkeiten Gifte zur Darstellung zu bringen. Diese Versuche 
wurden von mir bereits vor 4 Jahren anläßlich meiner Ruhrgift¬ 
versuche unternommen. Die Bouillon wurde mit Hirnsubstanz, mit 
defibriniertem Menschenblut, mit Zuckerzusätzen gemischt; diese 
Versuche ergaben ebenfalls keineswegs befriedigende Resultate. 

Chantemesse will von Bouillonkulturen bei Zusatz eines Mace- 
rats von frischer Leber, Knochenmark und geringen Mengen defibrinierten 
Menschenblutes nach fünf- bis sechstägiger Kultivierung toxische Filtrate 
gewonnen haben. Ebenso verwandte er mit Erfolg eine Lösung von 
Pepton zur Kultivierung, die er durch Pepsinverdauung aus Milz dar¬ 
stellte. Auf diese Weise erhielt er ein Gift, für das Bich Frosch, Maus. 
Meerschweinchen, Kaninchen. Hund, Ziege und Pferd empfänglich, Taube 
und Huhn sehr resistent erwiesen. Antigene Qualitäten sollen bei dieser 
Giftlösung ebenfalls beobachtet worden sein. 

Moreschi (II) wies ein wirksames Gift in fünf- bis sechstägigen 
Kulturfiltraten einer mit bestimmten Zusätzen versehenen Bouillon nach; 
doch fehlen Immunisierungsversuche mit diesem Gift. 

Daß eine bestimmte Zusammensetzung der Nährbouillon, ins¬ 
besondere ein bestimmter Alkalinitätsgrad die Gewinnung toxischer 
Substanzen begünstigt, zeigen die Herstellungsmethoden des Diph- 
theriegift.es. Auch der genügende Luftzutritt zu den Kulturflüssig¬ 
keiten spielt eine gewisse Rolle. Lagriffoul, Rodet und 
Wahby (12) erhielten so bei der Züchtung junger Bouillonkulturen 
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auf großer Oberfläche und ausgiebigstem Luftzutritt ein Gift, das 
in kleineren Dosen, intraperitoneal oder intravenös zugeführt, hoch¬ 
toxisch war und infolge seiner Alkoholfällbarkeit, der Schädigung 
durch mäßige Temperaturgrade sich den echten Toxinen anschloß. 
Die Bazillenleiber, gaben diese Autoren an, waren im allgemeinen 
weniger giftig, wenn auch ein größerer Teil des Giftes auf ihrem 
Protoplasma fixiert zurückgeblieben war. Ich habe die Versuche 
der genannten Forscher nachgeprüft, erhielt jedoch bei diesen 
Experimenten nur widersprechende Ergebnisse. ~ 

Kraus und v. Stenitzer (13) haben in jüngster Zeit über 
Untersuchungen berichtet, die bei besonderer Berücksichtigung des 
Alkalescenzgrades und des Alters von Bouillonkulturen eine größere 
Ausbeute toxinhaltigen Filtrates ergaben. Ich habe in Anlehnung 
an die Versuchstechnik von Kraus diese Experimente einer ein¬ 
gehenderen Nachprüfung unterzogen. 

Von fettbefreitem Rindfleisch wurde eine Bouillon mit einem 
Zusatz von 1V 2 °/ 0 Wittepepton und 1 j i °l 0 Kochsalz hergestellt. 
Das Gift bildete sich in einer Bouillon, die vom Lackmusneutral¬ 
punkt mit 10 ccm Normalsodalösung pro Liter alkalisiert war. Zur 
Filtration dienten ungebrauchte Reichel- oder Silberschmitt- 
Alter. Nach zehn- bis vierzehntägigem Wachstum in dieser Bouilon 
erhielt ich von zwei Typhusstämmen ein Gift, von dem 0,5—1,0 ccm 
ein Kaninchen von 1000—1500 g bei intravenöser Injektion in 
24 Stunden zu töten imstande waren. Aber konstante Ergeb¬ 
nisse wurden bei Verwendung dieser Methode und des gleichen 
Typhusstammes nicht erzielt. In einer der Versuchsreihen er¬ 
wiesen sich erst Filtratmengen von 3—5 ccm als letal toxisch. 
Für weiße Mäuse und Meerschweinchen erwies sich das Gift ent¬ 
sprechend den Angaben von Kraus und v. Stenitzer weniger 
wirksam. 

Es ist somit der Nachweis erbracht, daß es auch durch ein¬ 
fache Filtration von Typhusbouillonkulturen gelingt, eine toxische 
Substanz zu isolieren, die allerdings in größeren Quantitäten 
(zwischen 0,5—5,0 ccm) bei der intravenösen Injektion Kanin¬ 
chen tötet. 

Mit dem Nachweis toxischer Stoffe in der Typhusbouillon lag 
der Versuch nahe, diese Gifte zur Immunisation zu verwerten. 
Erst durch die Gewinnung eines giftneutralisierenden Serums war 
die Antigennatur des Giftes gesichert. So wies zuerst Chante¬ 
ln esse nach, daß im Serum eines 2 Jahre lang mit Typhusfiltraten 
vorbehandelten Pferdes antitoxische Qualitäten zu konstatieren 
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waren. Vso ccm des Pferdeserums schützte präventiv Meerschwein¬ 
chen gegen die letale Dosis Typhusfiltrate und J / 4 —4 ccm schützte 
die Tiere kurativ vor der tödlichen Giftgabe. 

Eine bessere Wirkung zeigte Besredka’s (14) Pferdeserum. 
0,05—1,0—2,0 ccm Serum vermochten 5—12 für Meerschweinchen 
letale Dosen Gift zu neutralisieren. 2 ccm Serum übten eine kurative 
Wirkung gegen eine 2 Stunden zuvor intraperitoneal einverleibte 
tödliche Giftdosis aus. Und 0,2 g Trockenserum konnte 32 tödliche 
Dosen von Gift' bei Meerschweinchen neutralisieren. Über die 
Immunisierungsmethode Besredka’s sowie über die von Mac¬ 
fadyen (15) verwandte Technik der Immunisierung wird im fol¬ 
genden noch die Rede sein. 

1 ccm des von Macfadyen gewonnenen Serums war imstande, 
Kaninchen gegen die fünffache letale Dosis bei getrennter Einver¬ 
leibung zu schützen. Das Gift wurde dabei in die eine und Se¬ 
rum in die andere Ohrvene injiziert. 2 ccm Serum, die 3 / 4 Stunde 
nach der Injektion von fünf tödlichen Dosen eingeführt wurden, 
erhielten die Kaninchen am Leben. Von Wichtigkeit war auch, 
daß das von Macfadyen mit der gleichen Technik gewonnene 
Choleragift nicht neutralisiert werden konnte. 

Auch Kraus und v. Steilitzer erzielten immunisatorische 
Erfolge. Sie immunisierten Ziegen und Pferde mit Typhusbouillon¬ 
filtraten und konstatierten, daß das Pferdeserum die 1V a fach letale 
Dosis Filtratgift zu neutralisieren vermochte. 

Auf Grund dieser Befunde erschien der Schluß gerechtfertigt, 
daß den Giften der Typhusbazillen antigene Eigen - 
schäften zukommen. 

Die Nachprüfung der von Kraus und v. Stenitzer kürz¬ 
lich mitgeteilten Untersuchungen über die antigene Natur des 
Typhusgiftes ergab mir. daß ein von mir mittels der vorge¬ 
schriebenen Immunisierungstechnik hergestelltes Ziegenserum im¬ 
stande war, die einfache letale Dosis des Filtratgiftes zu neutra¬ 
lisieren. Ein höherer Immunitätsgrad war nach einer auf 1 / 2 Jahr 
ausgedehnten Immunisierung nicht zu erzielen. 

Im Mittelpunkt aller Untersuchungen über die Giftbildung von 
Typhuskeimen stand die Frage, ist das aus Typhusbouillonfiltraten 
gewonnene Gift ein Endotoxin oder ein echtes Toxin nach Art des 
Diphtherietoxins. Von 24 ständigen Diphtheriekulturen durch Fil¬ 
tration ein wirksames Gift zu gewinnen, gelingt zuweilen ohne 
Schwierigkeiten; in 2—3 Tagen alten Kulturen sind öfter Gift¬ 
werte von weniger als 2 cg für Meerschweinchen von 400 g Ge- 
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wicht nachzu weisen, während nach Kossel’s Untersuchungen die 
gewaschenen Diphtheriebazillen nur minimale Quantitäten ihres 
Giftes zurückhalten. 

Dagegen erweist sich die Giftigkeit von Typhusbouillonfiltraten 
als ein inkonstanter Wert, die Giftproduktion ist im Vergleich zu 
den Giftmengen bei Diphtherie nur gering. Es scheint mir aber 
nicht zulässig, aus der Quautität der Giftbildung allein Schluß¬ 
folgerungen zu ziehen, da bei Ruhrbazillen ebenfalls durch Fil¬ 
tration von Bouillonkulturen nur eine mäßige Giftausbeute erzielt 
werden kann. Trotzdem ist die Injektion des Ruhrseruras, wie ich 
in einer genügenden Zahl von Erkrankungen feststellen’ konnte, 
die erfolgreichste Therapie bei akuten Dysenteriefalleu. Ob in 
typhösen Erkrankungen neben dem die Hauptrolle spielenden Zer¬ 
fall der Bakterien auch die Produktion löslicher Toxine von Be¬ 
deutung ist, kann aus der klinischen Beobachtung wohl kaum er¬ 
schlossen werden. Experimentell wiesen Lange (16) und Bail 
allerdings nach, daß bei peritonealer Infektion bei Meerschwein¬ 
chen im Moment des Auftretens von Intoxikationserscheinungen 
wie Absinken der Temperatur, allgemeiner Schwäche, Leukopenie 
usw., sich keine unbeweglichen und destruierte Bazillen vorfanden. 
Dagegen zeigte sich das mit physiologischer Kochsalzlösung ver¬ 
dünnte und filtrierte Exsudat für Meerschweinchen toxisch. Die 
Annahme einer Abgabe von Giften etwa nach Art einer Sekretion 
ist danach auch beim Typhus nicht absolut ausgeschlossen. 

Da die einfache Filtration von Typhusbouillonkulturen dem 
erwünschten Ziel, möglichst kräftige Gifte zu erhalten und durch 
Injektion dieser Gifte ein antitoxisches Tierserum zu gewinnen, 
nach den früheren Versuchen keine zufriedenstellende Ergebnisse 
lieferte, versuchte man mit Hilfe chemischer und physikalischer 
Prozeduren wirksame Gifte aus den Bazillenleibern darzustellen. 

Meyer und Bergell (17) gewannen Kocbsalzextrakte aus ge¬ 
trockneten Bazillen, die mit in flüssiger Luft kondensierter Salzsäure 
behandelt wurden. Diese Extrakte erwiesen sich als ungiftig und die 
Immunisationsversuche am Tier ergaben, daß das erhaltene Serum keinen 
Antitoxinwert besaß (Hoffmann (18)). 

Einen anderen Weg schlug Besredka ein, der im Vakuum ge¬ 
trocknete Bakterien im Achatmörser und Kochsalz in Substanz sorgfältig 
zerrieb. Durch allmählichen Zusatz von Aq. destill. schwemmte er die 
zerriebene Masse wieder auf uud verwandte nach längerem Stehen¬ 
lassen die opalescierenze überstehende Flüssigkeit, die sich als eine sterile 
Endotoxinlösung erwies. Oder er vermischte die im Vakuum getrock¬ 
neten Bazillen mit physiologischer Kochsalzlösung und normalem Pferde¬ 
serum. Die durch die Wirkung des Serums agglutinierten Keime worden 
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abzentrifugiert; die überstehende Flüssigkeit wies einen großen, jedoch 
variablen Endotoxingebalt auf. 

Die erstere Giftgewinnungsmethode B e s r e d k a’s eignet sich nach 
meinen Prüfungen vorzüglich zur Herstellung einer Typhusemulsion, 
die mit Erfolg bei Komplementbindungsversucben beim Abdominalthyphus 
verwertet werden kann. Die zweite Methode wurde von mir bei Stu¬ 
dien über die Buhrgiftgewinnung ohne praktisch verwertbare Erfolge 
nacbgeprüft. 

Besredka’s Erfolge bei der Immunisierung mit diesem Endotoxin 
scheinen zufriedenzustellende gewesen zu sein; das Endotoxin wurde 
durch Pferdeimmunserum neutralisiert, welches mittels vorsichtiger intra¬ 
venöser Injektionen von erhitzten und Bpäter lebenden Bazillen her¬ 
gestellt war. 

Conradi (19), Brieger und Mayer (20), die auf dem Wege 
der Autolyse Giftstoff aus Typhusbazillen darzustellen versuchten, 
ebenso wie Wassermann, Shiga und N e i s s e r und Hahn (22) er¬ 
zielten eine mehr als minder ausgeprägte toxischete Wirkung ihrer Gifte, 
doch fehlen Intoxikationsversuche an größeren Tieren und ebenso Im- 
munisierungsversucbe, die über nennenswerte Erfolge berichten. 

Bedeutungsvoller waren die Versuche, die von Macfadyen 
und Rowland 1903 mitgeteilt wurden. Im Prinzip bestand die 
Methodik dieser Versuche in einer maschinell besorgten Zerreibung 
frischer Agarkulturen bei der Temperatur der flüssigen Luft. Die 
gleichen Versuche mittels einer etwas modifizierten Versuchstechnik 
wurden von mir zur Gewinnung toxischer Typhuszellsäfte unter¬ 
nommen. Schon vor 4 Jahren berichtete ich über gelungene Ver¬ 
suche mit derselben Versuchsmethodik zur Dysenteriegiftgewinnung. 

Meine Versuchstechnik war im wesentlichen die folgende: 
24 stündige, auf K o 11 e ’schen Flaschen gewachsene und mit sehr 
wenig physiologischer Kochsalzlösung abgeschwemmte Typhus¬ 
kulturen wurden in eine sorgfältig sterilisierte Kugelmühle ge¬ 
bracht, die in ein Bassin mit flüssiger Luft (— 190° C) tauchte. 
Durch 8—12 ständiges Zerreiben der Typhusbazillen wurde nach 
Auffüllung mit physiologischer NaCl-Lösung ein 10% Typhuszell¬ 
saft gewonnen. Diese gifthaltige Lösung wurde zentrifugiert und 
die überstehende Flüssigkeit durch Silberschmitt’sche Filter 
gesogen. Das Filtrat tötete in Mengen von 0,01—0,05 ccm Meer¬ 
schweinchen von 250—300 g Gewicht in 24—48 Stunden. Bei 
intravenöser Injektion von 0.1—0,08, selten noch bei 0,05 ccm, er¬ 
wies sich das Gift für Kaninchen als letal toxisch. 

Die Immunisation, die durch allmählich steigende, intravenös 
eingeführte Dosen bei einer Ziege während der Dauer von ca. 
4 Monaten versucht wurde, ergab, daß das Ziegenserum antitoxisch 
wirkende Stoffe enthielt. 1 ccm des Serums der immunisierten 
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Ziege war imstande, Kaninchen gegen die dreifach tödliche Gift¬ 
dosis zu schützen, sobald die intravenösen Injektionen kurz nach 
einander ausgeführt waren. Wurde die dreifach tödliche Dosis 
intravenös eingeführt und 1 Stunde nach der Injektion 2 ccm 
Ziegenserum, so blieben von 8 Kaninchen 7 am Leben. 

Somit war der Nachweis erbracht, daß gegen ein Typhusgift, 
das seinem Charakter nach als Endotoxin zu bezeichnen war, ein 
giftneutralisierendes Serum herzustellen möglich war. Gewiß ist 
der Schutzwert und der kurative Wert dieses giftbindenden Serums 
nicht mit dem bei der Diphtherie zu vergleichen, denn es gelang 
mir nicht, das Gesetz der Multipla auf die Verhältnisse beim 
Typhus zu übertragen. Damit ist jedoch die Möglichkeit, in Zu¬ 
kunft noch besser wirkende Sera herzustellen, nicht ausgeschlossen. 
Die Versuche Besredka’s lehrten, daß die giftnentralisierende 
Eigenschaft eines solchen, durch Endotoxininjektionen erhaltenen 
Immunserums noch gesteigert werden kann. 

Ich mußte die Versuche, mittels der von Macfadyen emp¬ 
fohlenen Methode wirksame Typhusgifte darzustellen, aus äußeren 
Gründen bald aufgeben, so daß ich nur über den Immunisierungs¬ 
versuch bei einer Ziege berichten kann. 

An Stelle des Macfadyen’schen Verfahrens, das eines kom¬ 
plizierten Apparates bedurfte, verwende ich zur Immunisation jetzt 
eine von Gottstein-Matthes (23) versuchte Technik, 
deren Prinzip in einer Pepsin-Salzsäuredigestion 
größerer Mengen von Typhusbazillen besteht. Ich 
habe nach dem Tode Gottstein’s das von Matthes angeregte 
Verfahren in größerem Umfang wieder aufgenommen, in einigen 
Punkten modifiziert und auch bei Typhuskrankeu das nach dieser 
Methodik gewonnene Serum mit vorläufig günstigen Erfolgen ver¬ 
wertet. 

Die Pepsin-Salzsäuredigestion der Bakterienleiber imitiert den 
Auflösungsprozeß der Bakterien durch die Körpersäfte im Reagenz¬ 
glas. Dabei erfolgt eine nicht zu tiefgreifende Spaltung der Ei¬ 
weißsubstanzen, und es ist anzunehmen, daß durch die dünnen 
Salzsäurelösungen wie durch das Ferment nur die Eiweißkörper 
modifiziert werden. Das Pepsin, das zur Digestion verwandt wurde, 
war ein von Merck bezogenes P. siccum solubile. Trypsin ver¬ 
dauungsversuche wurden von mir nicht angestellt, dagegen be¬ 
richtete kürzlich Matthes über Verdauungsversuche mit Trypsin. 
Dabei stellte sich heraus, daß mit den löslichen Produkten der 
Trypsinverdauung von Typhusbazillen eine aktive bakteriolytische 
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Immunität erzielt werden konnte, während die Injektion der pepsin- 
verdauten Bazillen zur Produktion eines giftneutralisierenden Serums 
bei Tieren führte. 

Durch die Pepsinverdauung gehen die Kernsubstanzen kaum 
in Lösung, durch die Trypsindigestion dagegen werden sie gelöst. 
So wäre die Annahme von Matth es, daß die bakteriolytische 
Komponente vielleicht an die Kernsubstanzen der Bakterien ge¬ 
bunden sei, immerhin denkbar. 

Verwandt wurde von mir ein aus dem Blut eines Typhuskranken 
gezüchteter Stamm, dessen Virulenz für Meerschweinchen 1 / 20 Ose be¬ 
trug. Durch die üblichen Differenzierungsmittel kultureller und bio¬ 
logischer Art wurde dieser Erreger als Typhuskeim identifiziert. Aus 
einer 24 stündigen Bouillonkultur wurde dieser Stamm in 15—20 
Kolle'schen Flachkolben auf Agar zum Wachstum gebracht und nach 
18stündigem Wachstum mit 50 ccm Aqua destillata abgescbwemmt. Die 
Abtötung der Keime durch Erhitzen wurde entsprechend dea Versuchen 
Gottstein's vermieden; die Aufschwemmung der Keime mit wenig 
Chloroform gut durchgeschüttelt und diese Mischung ca. 20 Stunden in 
den Brutschrank verbracht. Der Digestionsprozeß wird durch den Chloro- 
forinzusatz nicht gestört; Oppenheimer (25) wies im Gegenteil darauf 
hin, daß kleinere Choroformmeugen die Pepsinverdauung fördern. Nach 
etwa 20 Stunden wurde der Bazillenaufschwemmung konzentrierte Salz¬ 
säure zugesetzt, so daß eine 0,3 — 0,4 °/ 0 Lösung resultierte und 1—2 g 
Pepsin. Bei öfterem Umschütteln wurde die Mischung 3—4 Tage im 
Brutschrank aufbewahrt. Die nicht vom Pepsin angegriffenen Bestand¬ 
teile der Keime waren am Boden des Gefäßes nachweisbar; die darüber 
stehende Flüssigkeit war leicht getrübt und gelblich. Ich habe die 
Digestionsversuche nie über 4 Tage ausgedehnt, sondern nach 3— 4 Tagen 
die Mischung zentrifugiert und die überstehende Flüssigkeit durch Ton¬ 
filter filtriert und mit wenig 3 °/ 0 Sodalösung neutralisiert. Schließlich 
wurde die nicht vollständig bis zum Lackmusneutralpunkt neutralisierte 
Flüssigkeit im Vakuum bei 37 0 C eingedampft, so daß eine zähe, klebrige 
Masse mit schwacher Biuretreaktion zurückblieb. Entsprechend den 
Gottstein'sehen Angaben betrug der Stickstoffgehalt der im Vakuum 
zur Trockne eingeengten Masse etwa 2 — 3 °/ 0 , trotzdem war nur eine 
mäßige Biuretreaktion nachzuweisen. Danach war anzunehmen, daß die 
Masse nicht nur aus Eiweißdigestionsprodukten bestand. Die abgewogene 
Masse wurde dann in 0,5 °/ 0 Karbollösung aufgelöst, so daß eine 5 0 0 
Lösung im Versuch zur Verwendung kam. 

Gottstein nannte das Präparat Typhus-Fermotoxin, um damit 
den Fermentationsprozeß zu bezeichnen; den Anteil von Typhus¬ 
bazillen, der nicht durch Pepsin angreifbar war, nannte er Typhus¬ 
restkörper. Da es sich bei dem aus Typhusbazillen gewonnenen Prä¬ 
parat nicht lediglich um ein Gemisch aus Albumosen handelt, 
glaube ich die Bezeichnung Gottstein’s: Fermotoxin beibe¬ 
halten zu dürfen. 
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Es scheint nicht durchaus notwendig, die Vorschrift zur Dar¬ 
stellung dieses Fermotoxins in jeder Einzelheit beizubehalten. Wirk¬ 
same Präparate erhält man auch, wenn die durch Filter gesogene 
Flüssigkeit wenig neutralisiert wird und die Flüssigkeit selbst, 
ohne eingeengt zu sein, zum Versuch verwertet wird. 

Vor der Injektion wurde stets die Keimfreiheit der Lösungen 
geprüft und nur vollkommen sterile Giftlösungen eingespritzt. 

Die Versuche der Prüfung der Fermotoxinlösungen am Tier 
ergaben in Kürze folgende Resultate, die im großen und ganzen 
mit den schon von Gottstein gemachten Angaben übereinstimmten. 
Vorweg muß bemerkt werden, daß die Toxizität der dargestellten 
Präparate in geringen Grenzen schwankte und daß die Versuchs¬ 
tiere, speziell Meerschweinchen, sich gegenüber den vergleichbaren 
Injektionsdosen verschieden empfänglich verhielten. Gerade der 
letztere Umstand, der allerdings auch bei den Prüfungsversuchen 
der Toxicität anderer bakterieller Gifte zutage tritt, erschwerte 
die Aufstellung einer absoluten Dosis letalis minima. Daß der 
Toxizitätsgrad der einzelnen dargestellten Präparate schwankte, 
rührte von mehreren Umständen her; einmal war die Dauer des 
Fermentationsprozesses nicht in jedem Falle die absolut gleiche, 
dann war die Zahl der abgeschwemmten Kolle’schen 4 Kolben je nach 
Einzelversuch verschieden, auch die Zusatzmengen von Pepsin und 
von Aq. destill. waren in jedem Versuch nicht ständig die gleichen. 
Ich habe absichtlich weniger Wert auf die Aufstellung einer ab¬ 
soluten Dosis letalis minima gelegt; nachdem mir anderweitige 
Toxizitätsprüfungsfragen an den kleinen Laboratoriumstieren fast 
immer keine absolut zu nehmenden Werte ergeben hatten. Es 
genügt mir die Feststellung vollkommen, daß mittels der ange¬ 
gebenen Versuchstechnik stärker toxisch wirksame Gifte von den 
Typhuskeimen zu erhalten waren und daß in Immunisationsver- 
versuchen mit diesen Giften die Bildung eines giftneutralisierenden 
Serums angezeigt wurde. 

Immerhin konnten vergleichbare relative Toxizitätswerte eruiert 
werden. 

Zu den Giftigkeitsprüfungen wurden Meerschweinchen von 
200—250 g Gewicht und Kaninchen von 1500—2000 g gewählt; 
bei ersteren wurden intraperitoneale, bei den Kaninchen intravenöse 
Injektionen ausgeführt Die gewöhnlichsten Erscheinungen nach 
der Einspritzung größerer Dosen waren Temperatursturz bis auf 
33—36° C, Leukopenie und Tod innerhalb von etwa 10—24 Stunden 
nach erfolgter Injektion. Die gleichen Erscheinungen sind nach 
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Injektionen größerer Gaben anderer Bakteriengifte, so des Dysenterie¬ 
giftes, wie i c h feststellen konnte, zu erhalten, so daß wir zur Auf¬ 
stellung des allgemein gültigen Prinzips berechtigt sind: Größere 
Dosen giftiger bakterieller Produkte bewirken Temperaturabfall 
und Leukopenie, während nach kleinen Gaben diese Phänomene 
seltener und nur für kürzere Zeit nach der Einspritzung wahr¬ 
zunehmen sind und vornehmlich Temperatursteigerung und Leuko- 
cytose das klinische Bild beherrschen. Abweichungen von dieser 
Regel sind bisweilen zu konstatieren: Nach Alter, Gewicht, Ge¬ 
sundheitszustand, dem variablen Faktor der Empfänglichkeit und der 
Quantität der Giftdosen können die klinischen Erscheinungen 
mannigfach differenzieren. Schwankungen zwischen Fiebertempe¬ 
raturen und Kollaps sah ich öfter bei intravenöser Einführung 
subletaler Dosen bei Kaninchen. 

Ein Beispiel, das für das Auftreten einer stärkeren Leukopenie 
nach Typhusgiftinjektion spricht, möge genügen: 

Einem männlichen, kräftigen Kaninchen von 1750 g Gewicht 
werden 0,08 g Trockengift intravenös injiziert. Die Leukocyten - 
zahl vor der Impfung betrug 9000 Leukocyten, 4 Stunden danach 
2400, 10 Stunden nach der Einspritzung 6000, 24 Stunden danach 
18000 Leukocyten. In 8 Fällen wurden bei intravenöser Ein¬ 
führung des Typhusgiftes ähnliche Resultate erhalten. Dieselben 
Ergebnisse sind jedoch auch bei Injektionen von lebenden virulenten 
Keimen selbst, ebenso nach Einspritzung anderer bakterieller Gifte 
zu erzielen, so daß in der vorübergehenden Leukopenie nach 
Typhusgiftinjektionen kein charakteristisches Merkmal erkannt 
werden kann. 

Bei wiederholten Injektionen gleicher oder wenig steigender 
subletaler Dosen von Typhusgift wird die Leukopenie vermißt oder 
tritt nur in mäßigem Grade in Erscheinung: Meist pflegt in solchen 
Fällen der Injektion eine beträchtlichere Leukocytose zu folgen. 
Audi diese Schwankungen in den Leukocytenzahlwerten sind nach 
Einführung lebender Keime selbst oder von anderen bakteriellen 
Giften zu beobachten. 

In gefärbten Blutpräparaten von injizierten Kaninchen war in 
den Tagen nach der Injektion eine Zunahme der basophil granu¬ 
lierten Zellen und der polvnucleären Neutrophilen öfter nachzu¬ 
weisen. Dieselbe Erscheinung kann auch nach Intoxikationen mit 
anderen bakteriellen Giften im Kaninchen bl ut konstatiert werden. 

f her die Temperaturverhältnisse nach der Injektion des Typhus¬ 
giftes wäre nur soviel zu berichten, daß auf Injektion mittlerer 
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und größerer Quantitäten öfter Kollapstemperaturen erfolgten. So 
wurde 8 Stunden nach einer intraperitonealen Injektion von 0,005 g 
Trockengift bei Meerschweinchen eine Temperatur von 32,3° C 
beobachtet. Bei einem Kaninchen, dem 0,01 g Trockengift intra¬ 
venös injiziert wurden, betrug 7 Stunden nach der Einspritzung die 
Temperatur 34,0°. 

Häufig erfolgt unter diesen Kollapstemperaturen der Tod; in 
selteneren Fällen erholten sich die Tiere langsam und zeigten dann 
starke Gewichtsabnahmen. Wiederholt wurde konstatiert, daß auf 
eine zweite, gleich starke oder auch etwas geringere Dosis, die 
nach einer krankmachenden ersten Gabe eingeführt war, der Exitus 
erfolgte. Also war das Phänomen der Überempfindlichkeit auch 
durch Injektionen dieses Typhusgiftes auszulösen. Eine weitere, 
auch schon von Gottstein hervorgehobene Beobachtung war die, 
daß nach subletalen, mittelstarken Dosen unter fortschreitender 
Abmagerung der Tod erst nach 8, manchmal nach 10 und 14 Tagen 
eintrat. 

Über die Toxizität der nach der beschriebenen Technik dar¬ 
gestellten Präparate ist zu bemerken, daß Dosen von 0,05—0,1 
intraperitoneal gesunde Meerschweinchen von 250—300 g Körper¬ 
gewicht in durchschnittlich 8—12—24 Stunden töteten. Doch muß 
ich wieder darauf hinweisen, daß die Resistenz der Tiere gegen¬ 
über dem Gift zuweilen eine verschiedene war, ferner daß Ände¬ 
rungen in der Darstellung des Giftes, so besonders eine länger als 
3 Tage dauernde Digestion der Bazillen, eine Abschwächung des 
Präparats bedingen können. Gleiche toxische Werte wurden mit 
einem zweiten Typhusstamm, der ebenfalls aus dem Blut eines 
Typhuskranken gezüchtet wurde und dessen Virulenz , / 8 Öse be¬ 
trug, erzielt. Kaninchen vertrugen gewöhnlich bei intravenöser 
Injektion größere Giftquanta: Dosen von 0,05 bewirkten meist 
leichtere Temperatursteigerung, bei 0,1 g trat bei mehreren Tieren 
nach ca. 20 Stunden der Exitus ein, andere w'aren krank, erholten 
sich jedoch bald wieder. 

Stärker reagierten Ziegen auf die intravenöse Injektion. Schon 
bei der Injektion von Dysenteriebazillen und von Ruhrgift bei 
Ziegen fiel mir die außerordentlich vehemente Reaktion auf; des¬ 
gleichen konnte Lentz(26) ähnlich starke Reaktionen nach intra¬ 
venöser Injektion von Typhusbazillen bei Ziegen beobachten. 
Gottstein berichtete über den Exitus einer ausgewachsenen 
Ziege innerhalb von 6 Stunden nach einer intravenösen Injektion 
von 0,01 g. Mir gelang es, Ziegen mit der gleichen Dosis intra- 
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venös zu injizieren, wobei allerdings eine starke Reaktion eintrat, 
jedoch die Tiere am Leben blieben. Sofort nach der Injektion 
stürzten die Tiere zusammen. Das Abdomen war enorm aufgebläht, 
die Defäkation setzt ca. 3 Tage lang aus. Mittels vorsichtigen In¬ 
jektionen kleinerer Dosen gelang es dann, Ziegen gegen das Typhus¬ 
gift zu immunisieren. 

Die pathologischen Befunde, die bei den durch Injektion des 
Typhusgiftes eingegangenenn Tiere erhoben wurden, boten im all¬ 
gemeinen wenige Charakteristika. Bei Kaninchen speziell konnte 
ich öfter Diarrhöen vorfinden, denen eine Hyperämie der Dünn- 
wie Dickdarmschleimhaut zugrunde lag. Weiter gelang es zuweilen, 
wie dies auch nach Injektionen von Ruhrgift bei Kaninchen be¬ 
kannt ist, eine Parese, seltener vollkommene Paralyse der hinteren 
Extremitäten zu konstatieren, die kurz vor dem Exitus ein trat. 
Im Blut und im Peritonealexsudat wurden nie Bazillen nachge¬ 
wiesen. Kraus und v. Stenitzer fanden ebenfalls keine weiteren 
charakteristischen anatomischen Veränderungen bei ihren Typhus¬ 
toxinversuchen. 

Gegen Temperatureinflüsse scheint das durch Digestion 
wie durch andere Methoden hergestellte Typhusgift recht resi¬ 
stent zu sein. Chantemesse gab an, daß bei 58° sein Gift 
nicht beeinflußt, sondern erst durch Erhitzen auf 100 0 zerstört wurde. 
Besredka fand, daß das von ihm dargestellte Typhusgift erst 
durch 15 ständiges Erhitzen auf 57° C zerstört wurde, dagegen 
eine Temperatur von 127° im Autoklaven 1 / 2 Stunde lang ertrug. 
Längeres Aufbewahren vertragen die Typhusgifte, die bisher dar¬ 
gestellt wurden, allerdings nicht. Auch Gottstein stellte fest, 
was ich nur bestätigen kann, daß das durch Digestion von Typhus¬ 
bakterien gewonnene Gift koktostabil ist. Im besten Einklang 
hiermit steht, daß mit auf 70° erhitzten Typhusbazillen noch 
toxische Wirkungen zu erzielen sind. 

Nachdem die Toxizität des neuen Typbusgiftes festgestellt war. 
mußte der Versuch unternommen werden, immunisatorische 
Wirkungen mit diesem Gift bei Tieren zu erzielen. 
Zu Versuchstieren wurden Meerschweinchen, Kaninchen, Affen und 
Ziegen verwandt. Durch die Toxizitätsprüfungen war die Frage, 
handelt es sich bei diesem Gift um ein Toxin oder ein Endotoxin, 
nicht erledigt, erst das Auftreten antitoxischer oder bakteriolyti* 
scher Qualitäten im tierischen Blut nach der Immunisation ver¬ 
mochte dieser Frage näher zu treten. 

Bei diesen Versuchen fiel zunächst in Übereinstimmung mit 
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Gottsteins Angaben auf, daß Meerschweinchen, die mit dem 
Typhusgift immunisiert waren, 2, ja 3 Wochen lebende virulente 
Typhusbazillen, die nachträglich in die Peritonealhöhle gebracht 
wurden, in der Bauchhöhle beherbergen konnten. Dabei waren 
krankhafte Erscheinungen bei solchen Tieren nicht zu konstatieren, 
obwohl doch anfangs die dreifach tödliche Bakteriendosis gegeben 
wurde. Phagocytäre und bakteriolytische Momente dürften dabei 
kaum mitspielen. Auch konnte eine einfache Resistenzerhöhung 
nicht als Ursache dieses Phänomens angesprochen werden, da noch 
nach 8, in drei Fällen nach 10 Tagen die lebenden Bazillen im 
Peritonealexsudat in meinen Versuchen nachgewiesen wurden. 

Gottstein versuchte schon diese Einwände mit Erfolg zu 
entkräften. Er injizierte zunächst Tiere mit einem in' der gleichen 
Weise hergestellten Coligift, das niemals immunisierend wirkt; 
ebenso erlagen Tiere, die mit einer aus Rindfleisch in derselben 
Weise wie das Typhusfermotoxin hergestellten Albumose vorbe¬ 
handelt waren, wenn ihnen später 1 Öse virulenter Bakterien ein¬ 
gespritzt wurde. 

Wäre zudem eine bloße Resistenzerhöhung anzunehmen, so 
müßte diese 4—5 Tage nach der Injektion der die Resistenz er¬ 
höhenden Stotfe, wie etwa Kochsalz, Nucleinsubstanzen etc., bereits 
wieder erloschen sein, und weiter wissen wir, daß in der Mehrzahl 
diese Resistenzerhöhung nur gegen die ein- bis zweifach tödliche 
Dosis schützt. Ausnahmen kommen, wie ich in ganz seltenen Fällen 
konstatieren konnte, vor, so daß auch Resistenzerhöhungen von 
längerer Dauer und gegen höhere Bakteriendosen festgestellt werden. 

Diese Giftimmunität, die durch zwei oder mehrere Injektionen 
kleiner Dosen des Typhusgiftes gewonnen wurde, habe ich an 
12 Meerschweinchen beobachten können. Ich führe einen dieser 
Versuche in Kürze an. Ein Meerschweinchen von 280 g Gewicht 
erhält zuerst 0,005 g, dann 0,01, 0,03 und 0,05 g Gift intraperitoneal. 
Nach den beiden letzten Dosen magerte das Tier wenig ab. Nach¬ 
dem das ursprüngliche Gewicht erreicht war, wurde 10 Tage nach 
der letzten Einspritzung 1 j i Öse einer Typhuskultur, deren ge¬ 
prüfte Virulenz 1 /io betrug, intraperitoneal eingeführt; also die 
fünffache letale Dosis. Im Pfeiffer’schen Versuch ergab sich 
darauf, daß nach 30 Min. noch zahlreiche bewegliche, gut gefärbte 
Typhuskeime, wenigLeukocyten zu erkennen waren; es fehlten 
degenerierte Bakterien. Dasselbe Bild war noch 4 Stunden nach 
der Bakterieninjektion zu erkennen. Beim Kontrolltier, das nur 
Bakterien intraperitoneal erhalten hatte, waren 30 Min. nach der 
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Gifteinspritzung fast ausschließlich Körnchen und nur wenig ge¬ 
quollene Bakterien zu finden. Nach 24 Stunden erwies sich die 
Peritonealflüssigkeit des Kontrolltieres als normal, die des immu¬ 
nisierten Tieres ergab gut wachsende Typhuskeime. Noch 14 Tage 
nach der Injektion der Bakterien bei dem Versuchstier konnten aus 
der Bauchhöhle desselben Typhuskeime gezüchtet werden, die ihre 
alte Virulenz nicht eingebüßt hatten. 

Die Versuchsresultate Gottstein’s konnten demnach von mir 
bestätigt werden: Durch die Immunisierung mit dem 
Typhusgift war ein latenter Mikrobismus in der Bauch¬ 
höhle der immunisierten Tiere zu konstatieren, wenn 
lebende Keime injiziert wurden. Diese Immunität war 
erst nach mehreren Injektionen der Giftlösung zu beobachten. Auch 
hatten diejenigen Giftlösungen, die der Siedehitze zuvor ausgesetzt 
waren, nichts von ihrer immunisierenden Wirkung eingebüßt. 

Nach dem Ablauf dieser Versuchsergebnisse galt es die Frage 
zu entscheiden, welcher Art die durch die Injektionen dieser 
Typhusgifte erzielte Immunität war. 

Der Effekt einer reinen bakteriolytischen Wirkung bei der In¬ 
jektion tödlicher Dosen besteht in der völligen Vernichtung der 
Keime. Das Peritonealexsudat erweist sich in solchen Fällen als 
steril. Der Auflösungsprozeß von Typhusbakterien in der Bauch¬ 
höhle aktiv immunisierter Meerschweinchen verläuft nun, wovon 
die Kontrollversuche überzeugten, ziemlich langsam; meist waren 
noch 5 und 6 Stunden nach der Injektion einzelne, unbewegliche 
Stäbchen im Exsudat zu finden, auch nach 3 Tagen waren noch 
Stäbchen zuweilen im Peritonealexsudat nachzuweisen. Dem Ein¬ 
wand, daß es sich in meinen Versuchen um frisch aus dem mensch¬ 
lichen Blut gezüchtete Stämme, die serumfest waren, gehandelt 
habe, kann damit begegnet werden, daß ältere Laboratoriums¬ 
stämme, die zur Injektion verwandt wurden, wie serumfeste Stämme 
tagelang noch in der Bauchhöhle des mit Typhusgift immuni¬ 
sierten Tieres -nachzuweisen waren. 

Es kann die mit diesem Typhusgift erzielte Immunität wohl 
kaum der bakteriolytischen Form zugezählt werden. Würde es sich 
in dem von Gottstein-Matthes und mir dargestellten Prä¬ 
parat lediglich um Endotoxine gehandelt haben, so wäre natur¬ 
gemäß zunächst eine bakteriolytische Wirkung des Serums nach 
der Immunisation die Folge. Der sich über viele Tage hinziehende 
Nachweis der Keime im Peritonealexsudat spricht jedoch kaum für 
die Annahme einer rein bakteriolytischen Immunität Wir würden 
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daher eher eine giftneutralisierende Quote des Immunserums in 
unseren Fällen anzunehmen haben. 

Weitere Versuche beschäftigten sich mit der Prüfung der gift¬ 
neutralisierenden Fähigkeit eines Immunserums, das von Ziegen 
gewonnen wurde. 

Nach dem Tode einer Ziege, die infolge der vehementen Gift¬ 
wirkung mittlerer Dosen erlegen war, wurde mit sehr kleinen, all¬ 
mählich steigenden Gaben beginnend eine neue Ziege intravenös 
injiziert. Die Immunisation erstreckte sich auf einen Zeitraum von 
fast 5 Monaten; in dieser Zeit wurden annähernd 20 Injektionen 
ausgeführt, von denen 8 intravenös mit Dosen von 0,001—0,1 g ? 
die übrigen subkutan mit Dosen von 0,05 bis fast 3 g ausgeführt 
wurden. Etwa 14 Tage nach der letzten Injektion wurde das 
Ziegenserum, das in größerer Quantität erhalten war, im Tier¬ 
versuch geprüft. Zwei dieser Prüfungen mögen hier Platz finden. 

1. Meerschweinchen 120 von 370 g Gewicht erhält 1 / 2 Öse einer 
Typhuskultur, deren Virulenz */ 10 Öse betrug, intraperitoneal. 
7 Stunden danach werden dem offensichtlich schwerkranken Tiere 
1 ccm des Ziegenserums intraperitoneal gegeben. Die Temperatur 
des Tieres betrug 7 Stunden nach der Bazilleneinführung 34,8 0 0. 
Das Meerschweinchen bleibt am Leben. 

2. Meerschweinchen 17 von ca. 350 g Gewicht bekommt 1 j i Öse 
derselben Kultur intraperitoneal. 8 Stunden danach werden 0,05 ccm 
Immunserum gegeben; das Tier bleibt am Leben. Ähnlich fielen 
eine große Reihe weiterer Versuche aus. Im Peritonealexsudat der 
so behandelten Tiere konnten noch öfter nach 5 Tagen lebende, 
wachstumskräftige Bazillen identifiziert werden. Wurde normales 
Ziegenserum in Mengen von 0,5 — 1.0 ccm injiziert, so starben die 
Versuchstiere ausnahmslos. 

Die Experimente, in denen zuerst Serum, nach 5—8 Stunden 
dann Kultur verabreicht wurde, ergaben einen beträchtlichen Schutz- 
wert des Serums der immunisierten Ziege; ebenso wurden die 
Tiere, denen Serum und Kultur zusammen eingespritzt wurde, in 
der überwiegenden Mehrzahl am Leben erhalten. Gottstein hat 
in dieser Zeitschrift bereits eine Reihe von Protokollen gebracht, 
so daß ich auf eine Wiedergabe meiner Versuche, die im wesent¬ 
lichen mit den Gottstein’schen harmonieren, wohl verzichten 
kann. 

Es gelang meist, die Tiere noch 8 Stunden nach der Injek¬ 
tion von i j 2 Öse mittels intraperitonealer Einführung von 0,05 bis 
0,1 ccm Serum zn schützen. 

21 * 
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Die Kontrollversuche, die mit Normalziegenseram, einem nur 
bakterizid wirkenden Ziegenimmunserum und einem bakteriziden 
Kaninchenserum unternommen wurden, ergaben bei Injektion von 
1 / 2 Öse Kultur zusammen mit 0,05—0,1 ccm Serum den baldigen Exi¬ 
tus der Versuchstiere. 

Bei diesen Untersuchungen wurde ich, als das Ziegenserum 
einer erneuten Prüfung nach 7 Monate währender Immunisation 
unterworfen wurde, auf Schwankungen im Gehalt des Ziegen¬ 
serums an Immunstoffen aufmerksam. 

Allerdings waren seit der letzten Giftinjektion fast 4 Wochen 
verstrichen, so daß diese Abnahme der giftneutralisierenden Fähig¬ 
keit, die an und für sich nicht sehr bedeutend genannt werden 
konnte, immerhin erklärbar war. Aber auch bei einer weiteren 
Serumprüfung, die ich 8 Tage nach der letzten Giftinjektion vor¬ 
nahm, wurde ein etwas verminderter Gehalt des Serums an gift¬ 
bindenden Stoffen konstatiert. Es bedurfte 8 Stunden nach der 
Infektion mit ’/a Öse Typhuskultur einer Serummenge von 0,5 ccm, 
um die Tiere am Leben zu erhalten. 

Es gelang ferner, die Versuchstiere auch gegen das 
Gift selbst zu schützen. Wurden 0,1 Gift zusammen mit 
0,05 ccm Serum injiziert, so blieb der weit größere Teil der in¬ 
jizierten Tiere am Leben. Wurden 0,05 Serum und ca. 6 Stunden 
darauf 0,1 Gift eingespritzt, so blieb das Tier gesund, während 
Normalserum und dieselbe Giftmenge ein Kontrollier töteten. 

Das durch Peps in-Salzsäuredigestion dargestellte 
Typhusgift führt nach Gottstein-Matthes undmeinen 
Versuchsresultaten bei der Immunisation demnach 
zu einer Immunität der injizierten Tiere, die sich 
sowohl gegen die virulenten Bazillen als auch gegen 
das Typhusgift selbst ausspricht. Serumgaben von 
0,05—0,1 ccm schützten gegen die fünffach letale 
Bakteriendosis, auch gegen die doppelte letale Gift¬ 
dosis schützte das Serum meist in einer Menge von 
0,1 — 0,05 ccm. Diese Immunität konnte nicht als eine 
bakterioly tische angesehen werden, eher war mir die 
Annahme einer antitoxischen Immunität wahrschein¬ 
lich. Die I mmunisation von Ziegen mit diesem Typhus- 
gif t erwi e s si ch a 1 s durch fü hrb ar, dabei waren g e r in g e 
Schwankungen im Gehalt des Serums an giftbindenden 
Stoffen zu beobachten. 

Es berechtigen uns diese Versuche schwerlich dazu, diese 
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Giftgewinnungsmethode von Typhusbazillen als die einzige, die 
praktisch verwertbare Erfolge zu erzielen imstande ist, zu pro¬ 
klamieren, geschweige denn das Problem eines antitoxischen Typhus¬ 
serums als etwa gelöst anzusehen. Vornehmlich ist der giftbindende 
Wert des nach der Immunisation erhaltenen Serums noch zu gering, 
um weitergehende Schlüsse zu gestatten. Aber nicht nur die beim 
Tierversuch erhaltenen günstigen Heilresultate, auch einige Prü¬ 
fungen des Serums am Krankenbett fordern uns auf, weitere Ver¬ 
suche in dieser Richtung, über die von uns noch weiter berichtet 
werden soll, zu unternehmen. 

Nach dieser Prüfung des durch Immunisation mittels des 
Typhusgiftes erhaltenen Ziegenserums erschien es mir aussichts¬ 
reich, dasSerum beim typhuskranken Menschen zu ver¬ 
suchen. Solche Versuche, ein Typhusserum am Krankenbett zu 
erproben, sind erst in einer recht kleinen Zahl von typhösen Er¬ 
krankungen durchgeführt worden; denn in der Mehrzahl dieser 
Prüfungen trat weder ein nachhaltiger noch auch ein vorüber¬ 
gehender Effekt zutage. Es sind daher die Versuche, von Typhus¬ 
bazillen ein Gift zu gewinnen und durch Immunisation mit einem 
solchen Gift ein praktisch verwertbares Serum darzustellen, fast 
in Mißkredit gekommen. Ich vermute, daß man, durch die guten 
Erfolge mit dem Diphtherieserum zu anspruchsvoll geworden, 
gleiche oder wenigstens vergleichbare Resultate für die Klinik 
mit einem Typhusheilserum erwartete. Wie meine Versuche zeigen, 
ist die Darstellung von Typhusgift komplizierter und ebenso die 
Immunisation mit einem solchen Gift, das zudem nicht die gleichen 
toxischen Wirkungen wie das Diphtherietoxin entfaltet, schwieriger. 
Und schließlich entspricht der giftneutralisierende Wert eines 
solchen Typhusserums durchaus noch nicht den Anforderungen, die 
wir an ein giftbindendes Diphtherieserum zu stellen gewohnt sind. 
Es können daher keine erstaunlichen Wirkungen am Krankenbett 
mit diesem Typhusheilserum erwartet werden; jedenfalls war, falls 
auch nur einige Versuche bei objektiver Betrachtung mit Erfolg 
gekrönt waren, der Weg geboten, auf dem eine nutzbringende 
spezifische Therapie des Abdominaltyphus Aussichten bot 

Chantemesse berichtete über günstige Erfolge mit seinem 
Antityphusserum, das von einem lange Zeit mit Kulturfiltraten be¬ 
handelten Pferde stammt. Mir erscheinen allerdings die Erfolge 
von Chantemesse recht problematisch, da er zu kleine Dosen 
(einige Tropfen subkutan in die Rückseite des Vorderarmes) in¬ 
jiziert und die Erfolge in den ersten 10 Tagen nach der Injektion, 
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also in einem erheblichen Zeitraum der typhösen Erkrankung, sich 
geltend machten. Während in den Pariser Spitälern die Typhus- 
mortalität sonst 17°/ 0 betrug, will Chantemesse sie mit Hilfe 
der Serumbehandlung auf 4,3 °/ 0 erniedrigt haben. Rückgang des 
Stupor, der vasomotorischen Störungen, Hebung des Blutdruckes. 
Eintreten von Wohlbefinden, brüsker Fieberabfall, Wiederkehr des 
Appetites soll nach der Serumbehandlung beobachtet worden sein. 

Meyer u. Bergell, deren Immnnisierungsmethode bereits 
besprochen wurde, teilten zwei völlig desperate Typhusfälle mit, die 
durch 30 resp. 60 ccm antiinfektiösem wie antitoxischem Typhusserum 
zur Sanation gebracht wurden. 

R. Krans verwandte Typhusimmunserum vom Pferd in 30 Fällen 
während einer Typhusepidemie in Laibach. Dosen von 20—40 ccm 
wurden unter die Bauchhaut injiziert und, soweit aus diesen Fällen 
zu schließen war, schien ein Einfluß auf die Temperatur nach einigen 
Tagen und auf das Allgemeinbefinden sich geltend zu machen. 

Um das giftneutralisierende Ziegenserum für die praktische 
Verwertung geeigneter zu gestalten, mußte der giftbindenden Quote 
noch ein bakterizider Schutzwert hinzugefügt werden. Zu dem 
Ende wurden den Ziegen wiederholt kleinere Dosen abgetöteter 
Typhusbazillen subkutan und intravenös eingeführt. Der bakterio- 
lytische Titrewert betrug 0,01. Ein Gemisch beider Sera, in einem 
Fall zunächst bakterizides, danach giftneutralisierendes Serum 
wurde intravenös, seltener (in einem Fall) intramuskulär gegeben. 

Das bakterizid und antitoxisch wirkende Ziegenserum wurde 
bisher in 6 Typhusfällen von mir zur Injektion verwandt. Die 
Injektionen wurden z. T. intravenös mit kleineren — 10—20 ccm 
Serum — Quantitäten, seltener subkutan mit größeren Serum¬ 
mengen — 20—40 ccm — durchgeführt. Zudem wurde in je zwei 
Kontrollversuchen Typhuskranken normales, steriles Ziegenserum 
und ein rein bakteriolytisch wirkendes Serum verabreicht. Mit 
kurzer Angabe der Krankengeschichte will ich diese Fälle, deren 
Zahl noch zu klein ist, um weitgehende Schlüsse zu gestatten, 
hier anführen: 

1. Fall. Paulinc K., 27 Jahr alt. Seit 5 Tagen an Kopfschmerzen, 
Müdigkeit, hohem Fieber, Durchfallen und Schmerzen im Leib erkrankt. 
Klinische Diagnose: Typhus. Im Blut zahlreiche Typhusbazillen. Widal 
1 : 320 positiv. 2800 Leukocyten. 

Am 6. Tage nach Spitaleintritt werden 15 ccm Serum intravenös 
bei einer Höchsttemperatur von 39,8 0 C gegeben. Am Tage darauf 
Höchsttemperatur 39,3: am übernächsten Tage 38,2; dann ist Patientin 
vom 3. Tage nach Einführung des Serums fieberfrei. 
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Die zuvor konstatierte leichte Benommenheit besserte sich nach der 
Serumeinspritzung; ebenso trat lebhaftes Hungergefühl am 2. Tage nach 
der Injektion anf. 14 Tage nach der vollkommenen Entfieberung trat 
ein leichtes Becidiv in Erscheinung, das bei lediglich diätetischen Vor¬ 
schriften in 8 Tagen in Sanation ausging. 

2. Fall. Vitus Kr., 34 Jahre alt. Die klinische Diagnose ergab 
Abdominaltyphus. Im Blut Typhusbazillen diagnostiziert. Widal noch 
bei 1:640 positiv; 1600 Leukocyten. Am 3. Tage nach dem 3pital- 
eintritt werden 20 ccm Serum intravenös bei 40,6 ü C gegeben. In den 
beiden nächsten Tagen geringe Abnahme der Temperatur, am 3. Tage 
Abfall auf 37,7 und von jetzt ab während der nächsten 3 Tage fast ly¬ 
tischer Abfall und Wohlbefinden. Ein Recidiv kam nicht zur Be¬ 
obachtung. 

3. Fall. Anna G., 18 Jahre alt. Krank seit etwa 8 Tagen. 
Klinische Diagnose: Typhus. Im Blut zahlreiche Typhuskeime; Widal 
bei 1:320 noch positiv; 400 Leukocyten. Ara 3. Tage nach Spital¬ 
eintritt bei 40,1 0 C werden 20 ccm Serum intravenös injiziert. Am 
nächsten Tage geringer Temperaturabfall, am nächstfolgenden Absinken 
der Temperatur auf 37,6 und von diesem Tage an Fieberlosigkeit. Kein 
Recidiv konstatiert. 

4. Fall. Margarete M., 19 Jahre alt. Krankheitsbeginn vor 8 Tagen. 
Klinische Diagnose: Abdominaltyphus. Im Blut zahlreiche Bazillen. 
2000 Leukocyten. Widal bei 1 :320 noch positiv. Am 5. Tage nach 
Spitaleintritt bei 39,2° C werden 20 ccm Serum intravenös gegeben. 
Tages darauf Absinken der Wärme auf 37,6; vollkommene Fieberlosig¬ 
keit erst am 4. Tage nach der Injektion. Kein Recidiv. 

5. Fall. R. Fr., 24 Jahre alt. Krankheitsbeginn vor 5 Tagen. 
Die klinische und bakteriologische Diagnose lautete auf Typhus. Ara 
7. Tage nach dem Spitaleintritt werden bei 40,0 0 C 25 ccm, zunächst 
10 ccm bakterizides, nach 1 Stunde 15 ccm giftneutralisierendes Serum 
intravenös gegeben. Im Verlauf von 4 Tagen ist vollkommene Fieber¬ 
losigkeit und erhebliche Besserung des Allgemeinbefindens eingetreten. 
9 Tage nach der Entfieberung stellt sich ein leichtes, 5 Tage währendes 
Recidiv ein. 

6. Fall. Johann Gr., 17 Jahre alt. Beginn der Erkrankung vor 
etwa 1 1 i i 2 Woche. Klinische Diagnose: Typhus. Im Blut werden 
äußerst zahlreiche Mengen von Typhusbazillen nachgewiesen. 
Widal ist zumeist negativ. Am 6. Tage nach dem Spitaleintritt erfolgt 
ein sehr schwerer Kollaps, so daß der Exitus zu befürchten schien. 
Auf die Injektion von 25 ccm Serum intramuskulär trat eine Steigerung 
des Blutdruckes, Verschwinden der Cyanose, Hebung des Allgemein¬ 
befindens, Schwinden des Stupors ein. Es handelte sich hier um eine 
schon beim Spitaleintritt als äußerst schwer erkannte typhöse Intoxi¬ 
kation. Herz- und Pulsstörungen, Cyanose waren bereits zu Beginn 
ausgeprägt. Durch die Seruminjektion wurde zweifellos das Befinden 
erheblich gebessert, der Kollaps behoben, aber das Fieber blieb noch in 
mittleren Graden bestehen. 

Diesen Fällen gegenüber will ich je zwei Typhuserkrankungen 
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stellen, in denen Normalserum von einer Ziege und ein nur bakte¬ 
rizid wirkendes Serum intravenös injiziert wurde. Von der ab¬ 
soluten Gefahrlosigkeit einer subkutanen Injektion von 25—30 ccm 
sterilen normalen Ziegenserums überzeugte ich mich durch einen 
Selbstversuch, indem ich weder eine bemerkenswerte Temperatur¬ 
steigerung (Höchsttemperatur 37,7° C abends), noch eine Ver- 
schechterung des Allgemeinbefindens konstatierte. Ein 3 Tage 
währendes Spannungsgefühl an der Injektionsstelle war lediglich 
erwähnenswert. 

1. Injektion von Normalserum. 

Frau Dor. M., 29 Jahre alt. An Typhus seit etwa 8 Tagen er¬ 
krankt. Klinische Diagnose: Abdominaltyphus. Auch bakteriologisch 
und biologisch wurde die Krankheit als Typhus agnosziert. Am 2. Tage 
nach Spitaleintritt werden bei 40,1 0 C Höchsttemperatur 15 ccm Normal¬ 
ziegenserum intravenös eingespritzt. Am nächsten und übernächsten 
Tage war eine gewisse Einwirkung der Seruminjektion insofern zu ver¬ 
merken, als die tiefsten Temperaturen an diesen beiden folgenden Tagen 
37,7 resp. 37,8° C betrugen. Aber in den weiter folgenden Tagen be¬ 
wegte sich die Temperatur stets über 38, die höchsten am Tage er¬ 
reichten Grade betrugen 39,0—39,5; später traten auch noch Tempe¬ 
raturen von 40,0° C auf. Das Allgemeinbefinden hatte sich in keiner 
Weise geändert. Fast volle 14 Tage nach der Injektion des Normal¬ 
serums trat die Entfieberung ein. 

2. Injektion von Normalserum. 

Martin M., 28 Jahre alt. Seit etwa 8 Tagen an typhösen Erschei¬ 
nungen erkrankt. Klinische Diagnose: Abdominaltyphus. Im Blut zahl¬ 
reiche Typhusstäbchen. Widal bei 1:320 positiv. Am 2. Tage der 
Erkrankung werden bei 40,3 0 C 10 ccm Normalziegenserum intravenös 
eingespritzt. Kein Erfolg danach zu verzeichnen. 2 Tage später wieder 
5 ccm intravenös. Auch nach dieser Injektion ist keine Besserung zu 
verspüren. Die Temperatur bewegt sich ständig um 40—39 0 C und 
fällt erst 9 Tage nach der letzten Seruminjektion zur Norm ab. Eine 
Besserung des Allgemeinbefindens war nach den beiden Einspritzungen 
ebenfalls nicht eingetreten. 

3. Injektion von bakteriolytisch wirksamem Ziegenserum. 

Frau Auguste de M., 37 Jahre alt. Seit etwa 4 Tagen an Typhus¬ 
symptomen erkrankt. Die klinische Diagnose ergibt Abdominaltyphus. 
Die bakteriologische und biologische Diagnose sicherte den klinischen 
Befund. Am 3. Tage nach Spitaleintritt werden bei einer Temperatur 
von 39,2° C 15—10 ccm bakteriolytischen Ziegenserums (Titrewert: 
0,01 ccm) intravenös injiziert. Ein Erfolg ist danach nicht zu verzeichnen. 
Erst am 11. Tage nach der Einspritzung tritt die vollkommene Ent¬ 
fieberung ein. 

4. Injektion von bakteriolytiscli wirkendem Serum. 

Michel A., 3b Jahre alt. Erkrankt seit ungefähr 8 Tagen. Die 
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klinische wie bakteriologische Diagnose ergibt Abdominaltyphus. Am 
4. Tage nach dem Spitaleintritt werden bei 39,9 0 C 20 ccm bakterio- 
lytisch wirkenden Serums intravenös injiziert. "Weder das Allgemein* 
befinden noch die Temperatur wird dadurch beeinflußt. Entfieberung 
tritt erst am 13. Tage nach der Seruminjektion ein. 

Somit war ein durchgreifender Erfolg nur nach Injektion eines 
zugleich bakteriolytisch wirkenden wie giftneutralisierenden Se¬ 
rums zu verzeichnen. Die Erfolge nach der Einspritzung von ledig¬ 
lich bakteriolytischem Serum waren vollkommen ungünstige. Weder 
das Allgemeinbefinden besserte sich, noch trat ein Abfall der er¬ 
höhten Eigenwärme im Anschluß an die Injektion auf. Ebenso¬ 
wenig war ein Erfolg nach Injektionen von normalem Ziegenserum 
zu erwarten. Gewiß ist in seltenen Fällen ein kleiner Temperatur¬ 
sturz nach der intravenösen Einspritzung von Normalserum, das zu¬ 
weilen geringe bakteriolytische Wirkung besitzt, zu beobachten. 
Auch stärker wirksame bakteriolytische Sera können ein vorüber¬ 
gehendes Absinken der Temperatur bewirken. Die bisherigen Er¬ 
folge mit bakteriziden Typhusheilseris, die allerdings seltene waren 
und teilweise in Nachprüfungen lebhaft bestritten wurden, sind 
auf eine Auflösung einer mäßigen Anzahl von Keimen zurückzu¬ 
führen. Sobald jedoch stark wirsame bakterizide Sera große Keim¬ 
mengen zur Lösung bringen, ist die Gefahr einer akuten deletären 
Endotoxinwirkung denkbar. Es galt danach die Gewinnung eines 
giftneutralisierenden Typhusserums in erster Linie zu berück¬ 
sichtigen, ehe an eine praktisch verwertbare spezifische Serum 
therapie beim Abdominaltyphus gedacht werden konnte. 

Die Versuche am Tier, die ich und Gottstein-Matthes 
anstellten, ermunterten zur Verwertung des Serums am Kranken¬ 
bett. In der Tat zeigte sich in den 6 von mir angeführten Fällen, 
die sich keineswegs vor anderen zur gleichen Zeit diätetisch und 
hydriatisch behandelten Typhuserkrankungen durch ihren leichten 
Verlauf auszeichneten, ein bemerkenswerter Erfolg. 

Der kurative Erfolg einer spezifischen Serumbehandlung bei 
Typhus mußte nach der Einwirkung des Serums auf das Allgemein¬ 
befinden, das Sensorium, Fieber und die Krankheitsdauer beurteilt 
werden. Ich habe nur in solchen Fällen eine günstige Serum¬ 
wirkung konstatiert, in denen in den ersten 3 Tagen nach der 
passiven Immunisierung ein klinisch manifester, günstiger Einfluß 
der Serumtherapie zu konstatieren war. In den 6 erwähnten Ty¬ 
phusfällen war ein lytischer Fieberabfall, eine Besserung des All¬ 
gemeinbefindens und in 5 Fällen eine wesentliche Abkürzung des 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



422 


Lüdke 


Digitized by 


Krankheitsverlaufes zu konstatieren. Im Vergleich zu 8 anderen, 
zur selben Zeit von mir beobachteten Typhuserkrankungen, die 
teils mit normalem Serum oder mit nur bakteriolytisch wirkendem 
behandelt, teils nicht gespritzt wurden, war dieser günstige Ein¬ 
fluß der Serumtherapie unverkennbar. Im 6. Fall, in dem es sich 
um einen schwersten Kollaps im Beginn der Erkrankung handelte, 
wurde durch die Seruminjektion der Kollaps, die akute Endotoxin¬ 
vergiftung behoben; eine vollkommene Entfieberung war allerdings 
durch die einmalige Serum inj ektion nicht erzielt. In 2 weiteren 
Fällen, die mit einem nachweislich schwach wirksamen gift¬ 
neutralisierenden Serum behandelt wurden, trat die Entfieberung 
erst am 5., resp. 7. Tage nach der Injektion ein; diese beiden 
Fälle konnten den günstigen Einwirkungen der Serumtherapie 
nicht zugezählt werden. 

Eine schädliche Einwirkung einer einmaligen intramuskulären 
oder intravenösen Seruminjektion von 20—30 ccm habe ich in 
keinem Fall beobachten können. Es scheint mir ferner für manche 
Fälle, in denen nach der ersten Injektion keine manifesten Sym¬ 
ptome der Besserung zu verzeichnen sind, geraten, zwei oder drei 
Injektionen an aufeinanderfolgenden Tagen zu machen. Es ist er¬ 
klärlich, daß eine Einzelinjektion auf den typhösen Prozeß, der 
sich auf einer ausgedehnten Schleimhautfläche abspielt, der zu einer 
ausgebreiteten Bazillen- und Giftzerstreuung im Körper führt, nicht 
immer günstig einzuwirken imstande sein wird. 

Nachdem in jüngster Zeit die Frage einer serotherapeutischen 
Behandlung des Abdominaltyphus mehr in Fluß gekommen ist. 
steht zu erwarten, daß nach diesen Anfängen einer spezifischen 
Typhusbehandlung weitere Erfolge verzeichnet werden können. 
Weitere Prüfungen des von mir hergestellten Serums bei Typhus¬ 
erkrankungen werden erfolgen; ebenso werden die Prüfungen am 
'Pier fortgesetzt. Die Erfolge in einer kleinen Zahl von Typhus- 
fällen können erst zu weiteren Versuchen in der angegebenen 
Richtung auffordern. 
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Über die vorderen thorakalen Richtlinien. 

Von 

Dr. P. Hampeln. 

Riga. 

(Mit 10 Abbildungen.) 

Aus der palpatorischen und perkussorischen Bestimmung der 
Herzgrenzen ergibt sich die Herzgröße und Herzlage. Wenngleich 
die erstere die wichtigere ist, so kann doch in keinem Falle auf 
eine möglichst genaue Bestimmung auch der Herzlage verzichtet 
werden. Hierzu, zur Bestimmung der Herzlage in toto sowie der 
Lage der Grenzlinien und Grenzpunkte der Herzdämpfungsfigur 
bediente man sich gewisser konventioneller longitudinaler und trans¬ 
versaler Richtlinien, der sogenannten Sternal- und Maramillar- 
linien bei Ermittelung der Querabstände, der verschiedenen Rippen 
zur Bestimmung der Längsabstände aller in Betracht kommenden 
Grenzen der Herzdämpfung. Von diesen natürlichen Richtlinien 
sind aber in neuerer Zeit nach dem Vorgänge von Moritz? 
Curschmann (Tübingen), de la Camp und Oestreich die 
longitudinalen als zu unbeständige aufgegeben und durch eine einzige 
mathematische Konstante ersetzt worden, das ist die die vordere 
Thoraxfläche der Länge nach halbierende, mit der alten Sternal¬ 
linie zusammenfallende Medianlinie (Moritz). Dieser Ersatz 
natürlich inkonstanter durch eine künstliche konstante Linie be¬ 
deutet eine große Vereinfachung und Vervollkommnung der trans¬ 
versalen Lagebestimmungen. Jeder Punkt einer Herzgrenze kann 
nun in seiner transversalen Lage genau gemessen und bestimmt 
werden, rechts und links. Auf diese einfache Weise erhält man 
die zur Beurteilung der Herzgröße wichtigen maximalen Abstände 
der linken und rechten Herzgrenze, den von Moritz sogenannten 
linken und rechten Medianabstand (Ml und Mr). Die Summierung 
beider ergibt die maximale Transversaldimension (T). Außerdem 
wird die Länge des Herzens von der Eintrittsstelle der Vena cava 
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sup. in den rechten Vorhof bis zur Herzspitze (L) gemessen und 
endlich der Flächeninhalt (F) der vorderen Herzfläche berechnet. 
Eine große Zahl genauer Bestimmungen solcher Art finden sich 
in den ausgezeichneten Arbeiten von Dietlen 1 ) und Treupel 9 ) 
unter Berücksichtigung vieler außerdem für die Beurteilung der 
Herzgröße in Betracht kommenden Faktoren, so des Geschlechts und 
Alters der Untersuchten, der Körperlänge und des Körpergewichts, 
der Sternallänge, des Brustumfanges usw. Dennoch erhält sich 
in täglichem Gebrauch die alt gewohnte Mammillarlinie. Sie ist 
auch nicht ganz unbrauchbar, denn ein Erreichen, vollends Über¬ 
schreiten dieser Linie nach außen durch den linken Herzrand oder 
den Spitzenstoß bedeutet, wenigstens bei Erwachsenen und aus¬ 
geschlossen die Verlagerungen des Herzens, in der Tat eine Ver¬ 
größerung des Herzens nach links. Das liegt daran, daß erfahrungs¬ 
gemäß die minimale linke mediane Mammillardistanz, in meinen Fällen 
9 cm, mit der maximalen noch physiologischen Ausdehnung des 
Herzens nach links ziemlich zusammenfällt. Umgekehrt beweist 
aber die Lage der linken Herzgrenze innerhalb der Mammillar¬ 
linie allein für sich keineswegs einen normalen Herzumfang, da 
es große mediane Mammillardistanzen gibt, bis 14 cm in meinen 
Fällen, so daß auch ein recht vergrößertes Herz mit seiner linken 
Grenze sich noch deutlich innerhalb der Mammillarlinie befinden 
kann. Daraus folgt, wie ungeeignet im allgemeinen diese Linie 
zu genauen Orientierungen über die Herzgröße und -läge ist. Das¬ 
selbe gilt von den von der Clavicula aus gezogenen senkrechten 
Ersatzlinien, sowohl der Luschka’schen als der Oestreich- und 
de 1 a Camp ’schen. Sie leiden wegen der inkonstanten Länge der 
Clavicula an demselben Mangel, wie die Mammillarlinie. Eine in 
allen Fällen verwendbare Richtlinie muß eine unveränderliche sein, 
das aber ist die Medianlinie. 

Während man sich dieser Linie gegenwärtig zur Bestimmung 
transversaler Dimensionen der Herzfigur allgemein bedient, gelten, 
im auffallenden Kontrast damit, bei Bestimmung der zweiten Flächen¬ 
dimension, der longitudinalen Lagen und Ausdehnungen 'irgend 
welcher Herzgrenzstellen nach wie vor die alten, dem Körper ent¬ 
lehnten Richtlinien, die Rippen. Auch diese sind, wie aus ihrer 
noch jetzt üblichen Verwendung folgt, nicht so unbrauchbar, weil 

1) Dietlen, Über Größe und Lage des normalen Herzens“. Deutsch. Arch. 
f. klin. Med. 1907 Bd. 88. 

2) Treupel, Der gegenwärtige Stand von der Perkussion des Herzens. 
Verhandlungen d. Kongr. f. i. Med. 1907 p. 332. 
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sie allerdings in der Regel eine bestimmte Lage einhalten. In 
einer recht großen Minderzahl von Fällen ist das aber nicht der 
Fall. Es kommen vielmehr unter dem Einflüsse vieler Faktoren 
recht erhebliche Abweichungen der Lage der Rippen vor. Von 
größtem Einfluß hierauf scheinen, auch bei normaler Thoraxform. 
besonders drei variable Faktoren zu sein; die Sternallänge, die 
Rippenabstände und der Neigungswinkel des Sternalansatzes der 
IV. und V. Rippe. So betrug die Sternallänge Erwachsener in 
meinen Fällen wie bei Dietlen, 12 cm min. und 22 cm 1 ) inax.. 
am häufigsten 16 cm, stets gemessen vom meist tiefer stehenden 
vorderen Rande der oberen Sternalinzisur bis zur Ansatzstelle des 
Schwertfortsatzes. Die Entfernung von Rippe zu Rippe, Rippen¬ 
abstand, betrug vorne in der Nähe des Sternalrandes gewöhnlich 
4 cm, schwankte aber in Ausnahmefällen gleichfalls innerhalb weiter 
Grenzen, von 1 1 * j t cm min. bis 6 cm max. 4 ) Endlich wechselt auch 
der Grad des Neigungswinkels des Sternalansatzes besondere der 

IV. und V. Rippe. Während der Knorpel der II. Rippe gewöhnlich 
seine Richtung aufwärts einschlägt und der Knorpel der III. Rippe 
eine Strecke eine horizontale Richtung einhält, bilden die IV. und 

V. Rippe mit dem Sternalrande. abgesehen von Ektasie des Thorax 
mit häufig mehr horizontalem Verlaufe auch dieser Rippen, stets 
einen abwärts gerichteten mehr oder weniger spitzen Winkel. Diesen 
beiden Variablen, Rippenentfernung und Rippenneigung, scheint 
hauptsächlich die Aufgabe zuzufallen, ausgleichend auf die so sehr 
verschiedenen Sternallängen zu wirken, so daß, mag das Sternum 
lang oder kurz sein, die V. Rippe dennoch zwischen Median- und 
Mammillarlinie, mit ihrem tiefsten Punkt meist in ein und dieselbe 
Horizontalebene zu liegen kommt, in diejenige nämlich, die man 
sich durch die Ansatzstelle des Schwertfortsatzes gelegt denkt. Die 
dieser Ebene entsprechende Horizontallinie trifft oder schneidet die 
V. Rippe, je nach dem Grade des Neigungswinkels, bald näher 
zum Sternalrande, bald mehr zur Mammillarlinie hin. Teile ich 
meine Untersuchungsfälle, 198, nach der Sternallänge von 13—15 cm 
(inkl.) resp. 16—18 cm in zwei Gruppen, I und II, so zeigt sich, 
daß in beiden Gruppen die V. Rippe annähernd gleich häufig, in 
75 °/ 0 resp. 78 % der Fälle jeder Gruppe, meist in oder etwas unter 

1) Dietlen, 1. c. Tabelle 127. 

2) Zu allen Bestimmungen und Auf Zeichnungen der Rippenlagen schien sich 

wegen häufiger Undeutlichkeit der Rippenränder am besten die mittlere, fast 

stets gut erkennbare Längslinie der vorderen leicht gewölbten Rippenfl&che zu 
eignen. Ihrer habe ich mich bei allen meinen Bestimmungen bedient. 
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der angegebenen Horizontalen, doch diese immer noch berührend, 
nur sehr selten etwas über ihr sich befindet. Durch gleichmäßiges 
Aneinanderrücken der Hippen bei kurzem Sternum (Fig. 1), ihr Aus¬ 
einanderrücken bei langem Sternum (Fig. 2), wird jene Normallage 
der V. Rippe festgehalten. 


Fig. l. 



Fig. 2. 


Fig. 8. 



Aber auch bei großer Unregelmäßigkeit der einzelnen Rippen- 
abstände wird dennoch dasselbe Resultat, die Einstellung der 
V. Rippe auf die genannte Horizontale erzielt (Fig. 3), so daß die 
vorherrschende Neigung der V. Rippe zu dieser Lage auch hier 
noch erkennbar ist. 

In einer nicht geringen Minderzahl (25 resp. 22 °/ 0 ) unterbleibt 
jedoch eine solche Korrektur, und fallen zwei Varianten auf. In 
einer von ihnen, der Hauptvariante, kommt scheinbar der über¬ 
wiegende Einfluß der Sternallänge darin zur Geltung, daß die 
V. Rippe in der I. Gruppe, kurzes Sternum, in ihrer ganzen Breite 
bemerkbar unterhalb der Horizontalen (Fig. 4) und in der II. Gruppe 
langes Sternum, oberhalb dieser Linie zu liegen kommt (Fig. 5). 
Hierin, in der höheren Lage der V. Rippe bei langem, ihrer 


Fig. 4. 



Fig. 5. 
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niedrigeren bei kurzem Sternum ist noch deutlich eine Regel zu 
erkennen. 

In den übrig bleibenden Fällen aber, etwa 5°/ 0 sämtlicher, 
fällt eine solche Regel nicht mehr auf, sondern hat man es mit 
verschiedenen Unregelmäßigkeiten, oft ohne erkennbare Dominante 
zu tun. In einem Teil von ihnen lag die V. Rippe, paradoxer¬ 
weise, trotz kurzen Sternums dennoch über der Horizontalen (Fig. 6) 
oder trotz langen Sternums unter ihr (Fig. 7), wo doch das ent¬ 
gegengesetzte Verhalten zu erwarten war. 


Fig. 6. 


234. A. 



Fig. 7. 



Einige Male hatte ein auffallend kurzes Manubrium st hohen 
Stand der II. Rippe und, bei normalen Rippenabständen, auch 
der übrigen somit auch der V. zur Folge, oder es handelte sich 
um auffallend kleine, nicht ausgeglichene Rippenabstände mit der¬ 
selben Wirkung u. m. a. Erwähnt sei endlich auch hier, daß, wohl 
infolge verschiedener Wachstumsenergie der einzelnen Teilstücke des 
Sternums besonders ihrer Ränder in der Wachstumsperiode, die 
jederseitigen Rippenansätze nicht, wie gewöhnlich, in gleicher, 
sondern in verschiedener Höhe lagen, so daß z. B. die IV. Rippe 
rechts (1er V. links, die V. rechts der VI. Rippe links entsprach 
und umgekehrt. 2 Fälle meiner Beobachtung mögen das illustrieren 
(Fig. 8 u. 9). 

Bei so ungleichmäßigem Verhalten der Rippenlage kann dann 
der Spitzenstoß, wie in Fig. 8, einmal im VI. Interkostalraum und 
hiernach beurteilt ungewöhnlich tief liegen, aber es befand sich in 
diesem Falle die linke VI. Rippe an der Stelle der bei kleinen 
Rippenabständen hinaufgeriickten V. Rippe, während der Spitzen¬ 
stoß seine normale Lage einnahm. In der Lageveränderung der 
Rippe also bestand die Abnormität und nicht in der des Spitzen- 
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Stoßes. In einem von Dietlen 1 ) angeführten Falle lag, umgekehrt, 
bei Tiefstand des Zwerchfells und im scheinbaren Widerspruch 
damit der Spitzenstoß, auf die Rippe bezogen, normal, im V. Inter¬ 
kostalraum, aber die Rippe hatte infolge ihrer starken Abwärts- 
neigung einen ungewöhnlich tiefen Stand, so daß der Spitzenstoß 
trotz seiner Tieflage, dennoch im V. Interkostalraum gefühlt wurde. 
Beide Abnormitäten hatten sich gegenseitig ausgeglichen. 


Fig. 8. 


Stenoc. 

18:15+5 

IV 


4^4 IYI.60. 



Fig. 9. 

t20 



Aus solchen Unregelmäßigkeiten in einer beachtenswerten Zahl 
von Fällen folgt, worauf ich schon in einer früheren Arbeit hin¬ 
gewiesen habe, 2 3 * ) die Unbrauchbarkeit der Rippen als Richtlinie. 
Es fehlt ihnen die hierzu erforderliche Eigenschaft der Beständig¬ 
keit. Nun gibt es allerdings überhaupt keine horizontale Konstante 
als Korrelat der konstanten senkrechten Medianlinie, wohl aber 
mehrere gute annähernde Konstanten, die die Stelle jener vertreten 
können, so eine dem oberen Sternalrande (Moritz 8 )), oder dem 
Angulus Ludovici und endlich dem unteren Sternalrande, gewöhn¬ 
lich als Ansatzstelle des Proc. xiphoid. bezeichnet, entsprechende 
Horizontale. Von dem Proc. xiphoid. selbst ist wegen seiner häu¬ 
figen Längenschwankungen, von 0—9 cm in meinen Fällen, ganz 
abzusehen. 

Von diesen drei angegebenen Linien scheint eine, die letzte, den 
Vorzug zu verdienen, weil sie, trotz eigener, von der Sternallänge 
abhängender und stark wechselnder Höhenlage dennoch, im physio- 

1) Dietlen, 1. c. p. 88. 

2) Hampeln, Zur Herzdämpfungsfrage. Petersb. med. Woch. 1906 Nr.40 
p. 486. 

3) Moritz, 1. c. p. 490. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 28 
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logischen Sinne, eine Konstante repräsentiert. Sie bezeichnet nämlich 
die größte Erhebung des Zwerchfells in der Mittellinie (Fig. 10) 
„bis zur Ebene der Basis des Schwertfortsatzes* 4 , 1 ) von der die 
Höhenlage des Herzens in der Medianlinie abhängt. Der untere 
Herzrand liegt hier infolge gleichsam einer „Einsenkung des Her¬ 
zens“ 2 3 ) in das Zwerchfell, wie die zahlreichen Köntgenbilder des 

Herzsitus ergeben, gewöhn- 
Fl s- 10 - lieh unter jener Ansatz¬ 

stelle. Ganz richtig wird 
darum von Dietlen 8 ) der 
Stand des unteren Herz¬ 
randes in der Mittellinie 
nach dieser Ansatzstelle — 
Scheitel des Rippenwinkels 
— bestimmt. Die andere 
praktisch ebenso wichtige 
Bestimmung aber, die des 
Ortes des Spitzenstoßes, er¬ 
folgt auch jetzt noch in alter Weise und ganz allgemein nach seiner 
Beziehung zu einem Interkostalraum oder einer Rippe. Das bedeutet 
aber wegen der angegebenen Lagenveränderlichkeit der Rippen 
eine Ungenauigkeit. Es erscheint nun gewiß wünschenswert, diese 
in vielen Fällen ungenaue Bestimmung durch eine genaue zu er¬ 
setzen. Das ist möglich, wenn man sich der angegebenen durch 
den Ansatz des Schwertfortsatzes (Scheitel des Rippenwinkels) ge¬ 
zogenen horizontalen Richtlinie bedient und den senkrechten Ab¬ 
stand des Spitzenstoßes von ihr nach unten oder oben ebenso mißt, 
wie das gegenwärtig bei Ermittelung der horizontalen Abstände 
unter Verwendung der vertikalen Medianlinie nach dem Vorgänge 
von Moritz wohl allgemein geschieht. Es ergänzten sich alsdann 
die Vertikale und Horizontale zu einem Richtlinien System, das die 
mathematisch genaue Bestimmung eines jeden Punktes der vor¬ 
deren Thoraxfläche, also auch des Spitzenstoßes, gewährleistet. Die 
beim Ausmessen seines Vertikal- und Horizontalabstandes gefun¬ 
denen Werte kommen dann einfach in der Formel Ml j zum 

Ausdruck. In dieser Weise verfahrend, findet man, daß die Lage 
des Spitzenstoßes bei Herzgesunden und gewöhnlicher Thoraxform 


1) Luschka, Die Brust, p. 54. 

2 ) Moritz, 1. c. p. 480. 

3) Dietlen, 1. c. Tabelle. 
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eine recht regelmäßige ist, wobei natürlich Einheitlichkeit der 
Untersuchungslage und der Respirationsphase vorausgesetzt wird, da 
der Spitzenstoß je nach den Lagen und Phasen wenn auch nicht immer, 
so doch meist verschieden hoch liegt. 1 ) Einen Einfluß der Lage 
auf das Lageverhältnis der V. Rippe zur Horizontalen, auf das 
nach den R u m p f’schen 2 ) Untersuchungen meinerseits zu achten 
war, konnte ich jedoch nicht finden. Die Unterschiede können, 
wenn vorhanden, nur sehr geringe sein und dürfen darum ver¬ 
nachlässigt werden. Die Untersuchungen werden von mir, wie es 
sich in der Sprechstunde von selbst macht, in sitzender Haltung 
des Untersuchten ausgeführt und nur zu Vergleichen häufig auch 
die, NB. genaue, Horizontallage herangezogen. Es scheint, daß 
hier, wo es sich ja nicht um Größenbestimmungen, sondern um den 
Wert der einen oder anderen Richtlinie zu Lagebestimmungen 
handelt, es nicht auf ausschließliche Verwendung der von Moritz 
für Größenbestimmungen mit Recht geforderten Horizontallage an¬ 
kommt, vielmehr jede Lage brauchbar ist, wenn sie nur immer die 
gleiche bleibt. 

Bei Einhaltung nun der sitzenden Haltung befand sich der 
Spitzenstoß mit großer Regelmäßigkeit sowohl bei kurzem als bei 
langem Sternum, also in beiden von mir unterschiedenen Gruppen, 
innerhalb der Mammillarlinie in oder meist unter (2—3—4, einmal 

6 cm) der horizontalen Richtlinie. Seine tiefere Lage j wurde 

häufiger hei kurzem Sternum beobachtet. Nur in 2% der Fälle 
dieser ersten Gruppe, hingegen in 8°/ 0 der II. Gruppe, langes 

1) Auf (lie relative Seltenheit eines wahrnehmbaren Spitzenstoßes gerade 
bei gesunden Erwachsenen im Alter vom 40.—60. Lebensjahr, worauf von hier 
wiederholt hingewiesen wurde (Hampeln, Guleke, Moritz sen.-Petersburg). 
soll hier nicht eingegangen werden. In der Dissertation Guleke’s (Dorpat 1892) 
liegt eine gute Bearbeitung dieser Frage vor, mit deren Resultaten sich auch 
Dietlen 3 ) einverstanden erklärt hat. Nicht unwidersprochen möchte ich aber 
eine Äußerung DietlenV) lassen, aas der hervorgehen kann, daß Guleke, der 
in seiner Sache das Wort selber nicht mehr ergreifen kann, den Spitzenstoß an 
den Rippen unberücksichtigt gelassen hat. Aus p. 24 seiner Dissertation geht 
seine Berücksichtigung auch dieser Seite seines Untersuchungsgegenstandes her¬ 
vor. Über die Örtlichkeit des Spitzenstoßes macht er allerdings in seinen 
Tabellen „keine Angaben“. Das erklärt sich daraus, daß seine Arbeit nicht den 
Ort, sondern allein die Wahrnehmbarkeit des Spitzenstoßes überhaupt, stets auch 
in extremen Respirationslagen, zu ihrem Gegenstände hatte. 

2) Rumpf, Orthodiagraphie des Herzens und Thoraxverschiebung. Verb, 
des Kongr. f. i. Med. 1909 p. 856. 

3) Dietlen, 1. c. p. 86. 
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Sternum, befand sich der Spitzenstoß über der Horizontalen. An¬ 
scheinend kommt auch hierbei der Einfluß der Sternallänge zur 
Geltung, doch wäre zu bedenken, daß, wie auch Dietlen*) bemerkt, 
die Länge der Aorta asc. oder des gesamten Gefäßtruncus, sei 
es, daß es sich dabei um angeborene oder erworbene Längenunter¬ 
schiede handelt, mit den anderen schon angegebenen Faktoren in 
Konkurrenz treten und gleichfalls auf die Höhenlage des Spitzen¬ 
stoßes in entscheidender Weise einwirken könnte. In der Regel be¬ 
deutet die gewöhnliche Lage des Spitzenstoßes unter der Horizontalen 
allerdings zugleich seine Lage im V. Interkostalraum und damit 
auch seinen normalen Stand, aber doch nicht immer. Die Rück¬ 
sicht aber auf die anderen nicht seltenen Ausnahmefälle verlangt 
eine zuverlässigere Orientierung als die bisher übliche, mindestens 
in solchen Ausnahmefällen. Als zuverlässige Orientierungslinie 
erscheint die hier befürwortete durch den Ansatz des Schwertfort¬ 
satzes gezogene Horizontale. 

1) Dietlen, 1. c. p. 98. 
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Aus der Abteilung für Nervenkranke des St. Stefanspitals (Prof. 
Dr. Julius Donath) und aus dem pathol.-anat. Institut I Budapest 

(Prof. Anton Gen ersieh). 

Die Resorption und das biologische Verhalten der 
verschiedenen Znckerarten im Dickdarme. 

Von 

Dr. Aladür von Halüsz, 

Spezialarzt für Stoffwechselkrankheiten in Budapest. 

Von der med. Faknlt. mit der Johann Gärdos’schen Stiftung gekrönte Preisschrift. 

Einerseits die Lückenhaftigkeit der Kenntnisse, die wir be¬ 
züglich der im Dickdarm vor sich gehenden Resorption haben, 
andererseits wieder die Frage, ob die neuestens bei Behandlung von 
Diabetikern zur Anwendung empfohlenen Zuckerklysmen tatsächlich 
therapeutischen Wert besitzen, — veranlaßte mich dazu, die 
folgenden Versuche anzustellen. Die Resorptionsfähigkeit des Dick¬ 
darmes wurde übrigens niemals so systematisch untersucht, als z. B. 
diejenige des Dünndarmes. 1 2 ) Aus den zahlreichen Untersuchungs¬ 
daten (Honigmann, Schmidt u. a.: bei Nagel citiert) wissen 
wir, daß von der, unter normalen Verhältnissen mit den Speisen 
in den Dickdarm gelangenden Wasserraenge von beiläufig 500 g, 
im Colon und Rektum ca. 400 g resorbiert werden. Daß die 
Resorption der Nährstoffe im Dickdarme ebenfalls ganz gut vor 
sich gehe, das beweisen nebst jenen täglichen klinischen Erfahrungen, 
die sich bei Applikation von Nährklystieren sammeln lassen, die Ver¬ 
suche von Leube, -) Mochizuki, Barbiani u. a. Nach Ansicht 
einiger wäre es jedoch fraglich, ob diese Resorption ausschließlich 

1) C. v. Nagel, Handbuch der Physiologie Bd. II 2. Teil p. 634. 

2) Lenbe, Arch. f. klin. Med. Bd. 10 1872; Handbuch d. Erklärungstherapie 
Bd. I. — Mochizuki, Über die Resorption der Eiweißkörper von der Schleim¬ 
haut des Dickdarmes nach Versuchen mit Thymusklystieren. Archiv f. Verdau¬ 
ungskrankheiten Bd. 7 p. 221. Barbiani’s und Reach’s Arbeit siehe unten. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



434 


Halasz 


Digitized by 


im Dickdarme geschehe und ob daran nicht auch der Dünndarm 
teilnehme: Grützner 1 ) fand nämlich die in der per rectum ein¬ 
geführten Flüssigkeit suspendierten Lycopodiumkörnchen, D a u b e r 2 * ) 
wieder die mit Alkanna gefärbten Fettkügelchen im Magen des 
6 Stunden nach dem betreffenden Ölklystier getöteten Hundes. 
Vergessen wir jedoch nicht, daß in beiden Fällen von geradezu 
verschwindenden, sozusagen mikroskopischen Quantitäten die Rede 
war. Im übrigen sprechen die an Leichen angestellten Versuche 
Prof, von Genersich’s 8 ) und die von ihm empfohlene Diaklysmose 
dafür, daß die Bauhin’sche Klappe nicht vollständig schließe und 
daß von unten, also vom Dickdarme aus, unter dem Drucke 
einer 80—100 cm hohen Wassersäule — eine ansehnliche Menge 
Wassers in den Dünndarm gelangen könne. Ferner wiederholte 
die Griitznerschen Tierversuche Swieczinski 4 ) beim Menschen 
und gelangte angeblich zum gleichen Resultate. Cannon (bei 
Nagel citiert) gab Katzen Bismuthklystiere und beobachtete mit 
Hilfe von Röntgendurchleuchtung die Antiperistaltik des Dick¬ 
darmes und die Unzulänglichkeit der Bauhin’schen Klappe ganz 
genau und konnte dem aufwärts wandernden Darminhalte sehr gut 
folgen. 

Auf die Wichtigkeit der Rektum- und Colonresorption deutet 
der rasche Verfall des Organismus bei schwerer Erkrankung des 
Dickdarmes (Dysenterie). 

Was die Anwendung von Zuckerklystieren bei Diabetikern an¬ 
belangt, so war es von Anfang an auch meiue Meinung, daß der 
Organismus des Zuckerkranken den per rectum eingeführten Zucker 
wohl ebensowenig werde verarbeiten können, als den mit den Speisen 
per os hineingelangenden; dennoch interessierte es mich zu er¬ 
fahren, wie groß wohl unter normalen Verhältnissen jenes Zucker¬ 
quantuni sein könne, welches — obiges in Anbetracht gezogen — 
teils also mit Umgehung 5 * ) des Pfortadersystems — per rectum 
in den Organismus eingeführt, noch nicht Zuckerausscheidung ver¬ 
ursache. Ferner erweckte die Frage mein Interesse, wie sich wohl 

1) Grützner, Über die Bewegungen des Darininhaltes. Pflügers Archiv 
Jld. 71 ]). 41*2. 

2) Da über. Deutsche nied. Wochensehr. 1895 Nr. 54. 

Hi v. Genersieh, Die Ausspülung des Verdaunngskanales (Diaklysmose) 
bei (’holerakninken. Deutsche nied. Wochensehr. 1893 p. 1005. 

4) Swieczinski, D. nied. Wochenschr. 1897 Nr. 32. 

5i S. Schimborn, Zur Frage der Resorption von Kohlenhydraten im 

menschlichen ltektum. Wiirzbnrg 1897 (Dissert. inaug.l 
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die verschiedenen zusammengesetzten Zuckerarten im Dickdarme 
verhalten mögen: ob sie wohl ganz einfach ohne vorherige Zer¬ 
setzung resorbiert werden, oder ob sie vor ihrer Resorption in ihre 
Komponenten zerfallen ?! 

Die hierher gehörige Literatur könnte ich eigentlich ganz kurz 
erwähnen, da ja nur wenige Arbeiten in Anbetracht kommen können, 
und wenn ich dennoch einige — vielleicht nicht ganz in diesen 
Rahmen gehörende Arbeiten, die sich mit der Dünndarmresorption 
befassen — eingehender bespreche, so ist der Grund hierfür darin 
zu suchen, daß bei der Dickdarmresorption vermutlich die gleichen 
physikochemischen Gesetze und die gleichen biologischen Faktoren 
maßgebend sind, als bei der Dünndarmresorption. 

Aus der älteren Literatur erwähne ich die Arbeiten von Czerny 
und Latschenberger aus dem Jahre 1874. x ) Diese Autoren machten 
ihre Versuche an Menschen mit Darmfisteln und verwendeten für diese 
Zwecke Stärke: sie fanden, daß im Dickdarme die Stärke resorbiert 
werde, ob Bie aber vorher zu Zucker wird oder nicht, das konnten sie 
auf Grund ihrer Versuche nicht entscheiden. 

Bezüglich der ausgezeichneten Zuckerresorptionsfähigkeit des nor¬ 
malen Rektums enthalten die älteren und auch die neueren Arbeiten von 
Leube 1 2 ) viele Daten. 

Nach Leube’s Ansicht verschwindet der größte Teil des in das 
Rektum gelangten Zuckers im Verlaufe der ersten Stunde und da die 
Resorption so rasch geschieht, mißt er der durch Bakterien verursachten 
Zersetzung keinen besonderen Wert bei. Ferner hält er die Zucker¬ 
lösungen nur in schwacher Konzentration anwendbar, da nach seiner Er¬ 
fahrung schon eine 10 °/ u Zuckerlösung von dem betreffenden Yarsuchs- 
individuum nur schwer zurückgehalten werden konnte; 30—40 °/ 0 Lösung 
verursachen bereits Hyperämie der Darmschleirnhaut und konzentriertere 
Lösungen als 50 °/ 0 rufen einen, mit starker Sekretion verbundenen Darm¬ 
katarrh hervor. Am vorteilhaftesten ist eine 6—7 °/ 0 Lösung anwendbar 
und fand er, daß auß Zuckerklysmen höchstens 15—20 g Zucker (in 
300 ccm Flüssigkeit gelöst) zur Resorption gelangen. Zweckentsprechender 
als die Zuckerklysmen wären die Stärkeeingüsse. Die Stärke wird näm¬ 
lich teils durch die Diastase und Invertase des Darmsekretes, teils aber 
durch die von Bakterien produzierten Enzyme successive in Zucker ver¬ 
wandelt und wird als solcher resorbiert. Der größte Vorteil der Stärke¬ 
klysmen besteht aber darin, daß sie weder Tenesraus noch Bauchschmerzen 
verursachen, und daß die hierzu verwendete Stärke in 10—12 Stunden 
größtenteils in Zucker verwandelt, zur Resorption gelangt. Leube 


1) Physiologische Untersuchungen über die Verdauung und Resorption im 
Dickdarm des Menschen. Virehow's Areh. Bd. 53 p. 161. 

2) Leube, Deutsches Arch. für klin. Med. Bd. 10 1872, Leyden’« Handbuch 
der Ernährungstherapie Bd. I und Leyden-Klemperer’s Deutsche Klinik am Ein¬ 
gänge des XX. Jahrhunderts Bd. I. 
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empfiehlt 50—100 g Amylum auf 300 ccm Wasser und nimmt an, auf 
diese Weise dem Organismus ca. 200 Kalorien zufiihren zu können. 

Arnheim 1 ) erwähnt, daß nach Zuckerklysmen häufig zuckerhaltiger 
Urin auftrete. Eicbhorst 2 3 ), welchem diese Erscheinung zu allererst 
aufgefallen war, fand nach Milchklysmen Lactosurie. 

Arnheim stellte Versuche mit Diabetikern an und fand, daß von 
50 g per rectum applizierter Dextrose kaum 3 g in dem 5 Stunden 
nach dem Einguß entleerten Stuhle nachzuweisen waren. Autor hält die 
durch Bakterien erfolgte Zersetzung des Zuckers für ganz minimal, da 
er vor Beginn des Versuches mit Hilfe eines Klystiers den Darm 
reinigte, und überdies den unteren Teil des Dickdarmes vom Rektum durch 
ein in Öl getauchtes Tampon trennte. 

Bingel 8 ) machte ebenfalls Versuche mit Zuckereingüssen bei Dia¬ 
betikern. Seiner Meinung nach wird im Rektum nur sehr wenig Zucker 
resorbiert; so fand er z. B. in dem eine Stunde nach dem 35 g Dex¬ 
trose enthaltenden Eingusse entleerten Stuhle noch 31 g Zucker. Bei 
anderer Gelegenheit wurden von 30—50 g Zucker kaum 15 — 20 g 
resorbiert — respektive zersetzt. Bingel mengte nämlich Zucker in 
eine Fäceslösung und ließ diese Flüssigkeit im Thermostaten gären. Auf 
Grund dieses Versuches nun sagt er — worauf wir übrigens später noch 
zurückkommen —, daß die durch Bakterien verursachte Zersetzung im 
Rektum und Colon beinahe ebenso groß wäre, als die Resorption. Lüthje 
hält die Zersetzung des Zuckers für einen fermentativen Vorgang; jedoch 
hatten seine, mit einem Glyzerinextrakt der Rektumschleimhaut An¬ 
gestellten Versuche ein negatives Resultat. 

Schönborn 4 5 ) fand, daß der Zuckergehalt des Eingusses sehr rasch 
verschwinde, und daß der eine Stunde nach dem Klystiere entleerte Stuhl 
nur sehr wenig Zucker enthalte, woraus hervorgeht, daß der Organismus 
die Zuckerklysmen nahezu vollständig ausnütze. 

Platenga 6 * ) sah bei einigen seiner Versuche 100 g Zucker binnen 
l 1 / 2 bis 2 Stunden aus dem Rektum verschwinden, kleinere Mengen 
Zucker wurden sogar schon in der ersten halben Stunde resorbiert. Seiner 
Ansicht nach wird ein Teil des in das Rektum gelangten Zuckers unter 
Einwirkung von Bakterien zersetzt. 

Reach 0 ) nahm als Maß der Zuckerresorptionsfähigkeit des Rektums 
nicht die Differenz zwischen dem Zuckergehalte der eingeführten und 
demjenigen der dann später entleerten Flüssigkeit an, sondern er be¬ 
obachtete das Anwachsen des Respirationsquotienten bei dem Versuchs- 

1) Arnheim, Das Verhalten rektal eingegebener Zuckermengen beim 
Diabetiker. Zeitschr. für diätetische und physikalische Therapie 1905 p. 75. 

2) Eichhorst, Pfliiger’s Archiv Bd. 4 1871 p. 570. 

3) Bingel, Über die Ausnützung von Zuckerklystieren im Körper des 
Diabetikers. Ther. der Gegenwart 1905 p. 438. 

4) 1. c. 

5) Platenga, Wert der Nährklystiere. Freiburger Dissert. 1898 bei 
Ke ach citiert. 

6) Felix Ke ach. Über Resorption von Kohlenhydraten von der Schleimhaut 

des Rektums. Areli. f. exper. Pathologie und Pharmakologie. Bd. 47 1902 p. 230. 
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individuum in den ersten 2—3 8tunden nach Beginn des Versuches und 
versuchte in dieser Weise auf die vom Organismus verbrauchte Zucker¬ 
menge zu schließen. Der Respirationsquotient wächst näm¬ 
lich, wenn der Organismus Kohlenhydrate verarbeitet, im 
geraden Verhältnisse mit dem verbrauchten Oxygen und 
der produzierten Kohlensäure und nähert sich somit der 
Einheit. Seine Versuche machte oberwähnter Autor mit 60 g Dextrose, 
resp. Trauben- oder Rohrzucker, welche in 120—200 ccm destilliertem 
Wasser gelöst waren. Nach seiner Erfahrung wächst der Atmungs¬ 
quotient bedeutend, wenn man 60 g Traubenzucker per os verabreicht, 
während sein Anwachsen kaum bemerkbar ist, führt man den Zucker 
per rectum ein. Zu bemerken ist nur, daß Reach seine Versuche an 
einem einzigen Individuum machte, und daß wohl bei einer Funktion, bei 
der individuelle Unterschiede so sehr ausgeprägt erscheinen, als eben bei 
der Zuckerresorptionsfähigkeit des Dickdarmes, aus einem auf eine einzige 
Person sich beziehenden Versuchsresultate schwerlich ein richtiger 
Schluß gezogen werden kann. Andererseits ist jene Zuckermenge, welche 
in Form von Glykogen in der Leber zurückgehalten wird, ohne Einfluß 
auf das Anwachsen des Respirationsquotienten. Die Resorption im Dick¬ 
darme geht nach der Erfahrung von Reach viel langsamer vor sich, 
als im Magen. Die Resorption von Dextrin geschieht zwar noch lang¬ 
samer als die von Traubenzucker, doch wird mehr davon aufgenommen 
als von Dextrose und wenn man noch in Betracht zieht, daß sie die 
Darmscbleimhaut nicht reizt, so sind nach Reach's Angaben für Nähr- 
klystiere dextrinisierte Mehlpräparate als am zweckmäßigsten zu emp¬ 
fehlen. 

Von den Versuchen Heile 's J ) interessieren uns bloß jene 10, welche 
er bezüglich der Resorptionsfahigkeit des Dickdarmes an Hunden mit 
Cöcum- und Ueumfisteln und an einem Kranken machte, der wegen 
eines an der Flexura dext. des Coloq sitzenden Carcinoms operiert 
werden mußte. Bei dem Krebskranken wurde nämlich die Flexura coli 
hepatica durch Resektion entfernt; der Patient hatte eine Zeitlang einen 
Anus praeternaturalis. Zu den an diesem Kranken angestellten Versuchen 
verwendete H e i 1 e 135—160 ccm 9—23 °/ 0 Trauben- resp. Rohrzucker¬ 
lösung, aus welcher in 1 Stunde bloß 1,82—5,9 g Zucker resorbiert 
wurden. Bei Hunden wurde in derselben Zeit aus 52—125 ccm 
1,7 °/ 0 bis 8,3 °/ 0 Trauben- resp. Rohrzuckerlösung 0,26 —1,36 g Zucker 
resorbiert. Heile’s Ansicht nach geht die Resorption von Wasser, 
ebenso wie die von Trauben- und Rohrzucker, im Dickdarme viel lang¬ 
samer vor sich und ist überhaupt geringer als im Dünndarme. H e i 1 e 's 
Versuche haben einen großen Fehler: die einstündige, also zu kurze 
Versuchsdauer. 

Die allgemein gültigen Gesetze der Resorption verschiedener Zucker¬ 
arten im Darme, lassen sich aus den von Nagano 2 ) und von Nagano 

1) B. Heile, Experimentelle Beobachtungen Uber die Resorption im Düun- 
und Dickdarm. Mitteilungen aus dem Grenzgebiete der Medizin und Chirurgie 
Bd. 14 1905 p. 474. 

2) Junzo Nagano. Zur Kenntnis der Resorption einfacher Zucker im 
Dünndarm. Pflügers Archiv Bd. 90 p. 389. 
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und ßöhmann 1 ) gemeinsam an hungernden Hunden mit Vella’scher 
Fistel angestellten Versuchen ableiten. 

Aus den Untersuchungen von Nagano wissen wir, daß die ver¬ 
schiedenen einfachen und ebenso die stereoisomeren 2 ) Zuckerarten in 
verschieden langer Zeit zur Resorption gelangen: Aus Lösungen gleicher 
Konzentration wir d-Galaktose etwas rascher aufgesaugt als Glykose und 
unbedingt besser als d-Mannose. d-Fruktose wird ebenfalls schneller 
resorbiert als Mannose, aber langsamer als d-Glukose. Pentosen gelangen 
später zur Resorption alsHexosen: dieser Unterschied scheint in irgend¬ 
einer Beziehung zu jenem Umstande zu stehen, daß der Organismus 
Pentosen langsamer assimiliert als Hexosen. 

Die Resorption des Wassers aus Zuckerlösungen verschiedener Art 
jedoch gleicher Konzentration weist dieselben Unterschiede auf als die 
Resorption der betreffenden Zuckerarten. Wenn bei ein und derselben 
Zuckerart die Konzentration der Lösung erhöht wird, sinkt im selben 
Verhältnisse das Quantum des resorbierten Wassers — oder mit anderen 
Worten ausgedrückt: das Anwachsen des osmotischen Druckes im Darm- 
lumen stört die Wasserresorption. 

Röhmann und Nagano behaupten, daß unter den Disacchariden 
der Rohrzucker am raschesten resorbiert werde; langsamer die Maltose 
und am langsamsten der Milchzucker. Sowohl die Monosaccharide als 
auch die zusammengesetzten Zuckerarten werden besser im oberen Teile 
des Darmes (Jejunum), als im unteren Teile (Ueum) desselben resorbiert. 
Die Resorption der Disaccharide geschieht langsamer als die, der aus 
ihnen durch Zerfall entstandenen Monosen. Die Menge des resorbierten 
Zuckers hängt nicht nur von der Menge des eingeführten Zuckers ab, 
sondern auch von der Konzentration der Lösung; aus konzentrierteren 
Lösungen wird — selbstredend zwischen gewissen Grenzen — in gleicher 
Zeit mehr aufgesaugt als aus dünneren Lösungen. 

Saccharose und Maltose zerfallen — wenn auch nur in geringem 
Maße — im Darmlumen, bevor sie noch resorbiert werden, in einfache 
Zuckerarten; Milchzucker bleibt im Darme unverändert. Die Invertase 
ist Röhmann und Nagano’s Ansicht nach in viel zu kleiner Menge 
vorhanden, um während der Dauer der Resorption den ganzen zur Auf¬ 
saugung gelangenden Zucker zu spalten. (?) Jene Versuche, welche die 
Autoren mit dem Digestivum der Darmschleimhaut machten, zeigten, daß 
dieses den größten Teil des Rohrzuckers spalte. Diese Inversion ge¬ 
schieht im lebenden Organismus hauptsächlich in der Schleimhaut der 
Darmwand. 

Eine ca. 5° 0 Rohrzuckerlösung kann der Dünndarm invertieren, 
ist die Zuckerlösung konzentrierter, so ist die Möglichkeit gegeben, daß 

1) H. Röhmann n. .T. Nagano, Über die Resorption und fermentative 
Spaltung der Disaccharide im Dünndarm des ausgewachsenen Hundes. Pflüger’s 
Archiv Bd. ff5 p. 533—605. 

2'i Stereoisomer nennen wir jene Zuckerarten, welche aus gleicher An¬ 
zahl und in gleicher Verbindung und nur in verschiedener Anordnung befind¬ 
lichen Molekülen bestehen. 
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der Kohrzucker unverändert in den Blutkreislauf gelange und nach Vo i t’s ] ) 
Erfahrung mit dem Urin ausgeschieden werde. 

Von Maltose wird auch nur ein kleiner Teil unter dem Einflüsse 
des Darmsekretes zersetzt, der größere Teil der Veränderungen geht in 
der Darmwand vor sich. 

Milchzucker wird von den Enzymen des Dünndarmes beim erwach¬ 
senen Tiere (Hund) nur ausnahmsweise und auch dann nur in geringer 
Menge zersetzt und daß trotzdem nach Aufnahme von Milchzucker keine 
Laktosurie auftritt, hat seinen Grund darin — wie die Autoren an- 
nehmen —, „daß der Milchzucker in der Dünndarmwand irgendeine 
Veränderung erleide, infolge welcher sein Eindringen in die Blutbahn 
unmöglich werde 4 . Worin diese Veränderung bestehe, das läßt sich 
nicht eruieren; wahrscheinlich ist es jedoch, daß diese Fähigkeit der 
Darm wand mit der Integrität der Zellen zusammenhängt und keine En¬ 
zymwirkung sei f welche, wenn man eine Zuckerlösung von schon zer¬ 
störter Darmschleimhaut verdauen läßt, ausbleibt.‘ 1 2 ) Das Fehlen der 
Enzymwirkung gibt auch die Erklärung für die langsamere Resorption 
des Milchzuckers. 

Bevor ich nun zur Erklärung meiner Versuche schreite, möchte 
ich noch bezüglich der Ausführung derselben einiges vorausschicken: 

Meine Versuche machte ich an 15, 17—39jährigen Individuen, 
w r elche entweder neurasthenisch oder epileptisch waren, deren Organismus 
aber ansonsten vollständig normal war, speziell was Magen und Darm¬ 
kanal anbelangt. 

Die Versuche wurden stets vormittags angestellt; vorher bekamen 
die Kranken immer ein lauwarmes Klystier und mußten auch urinieren. 
Die Zuckerklystiere gab ich stets mit Hilfe eines 30 cm langen, weichen 
Gummischlaucbes, w ie er gewöhnlich zum Aufblasen der Gedärme ver¬ 
wendet wird. An dem freien (offenen) Eude des Gummischlauches be¬ 
festigte ich einen Glastrichter und führte den Schlauch 15—20 cm tief 
in den Darm ein, und gab so die Klystiere. 

Zum Lösen des Zuckers nahm ich statt physiologischer Kochsalz¬ 
lösung destilliertes Wasser. Die zum Klysma verwendete Zuckerlösung 
hatte eine Temperatur von 30—35 0 C und nahm ich davon 500 ccm; 
nur die Konzentration der Lösungen war verschieden. Von einigen 
Fällen abgesehen, in welchen ich 5 °/ 0 Zuckerlösung einführte, nahm ich 
zu Anfang von ein und derselben Zuckerart stets eine 10 °/ 0 Lösung, 
setzte den Versuch mit 20 ° 0 Lösung fort, und ließ schließlich eine 
30 °/ 0 , ausnahmsweise eine 40 0 0 Lösung folgen. Weniger als 500 ccm 
nahm ich nie, da meine Patienten dieses Quantum bei gemäßigter Kon¬ 
zentration stets gut vertragen konnten und ich die Menge der Einguß¬ 
flüssigkeit nur so hätte reduzieren können, daß zugleich die Konzen- 


1) F. Voit, Untersuchungen über das Verhalten verschiedener Zuckerarten 
im menschlichen Organismus nach subkutaner Injektion. Deutsches Archiv f. klin. 
Med. LVIII p. 523. 

2) Eöhmann, Xagano, 1. c. p. 58f». 
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tration derselben gewachsen wäre. Konzentriertere Lösungen als 30 biß 
40 ü / o verwendete ich nicht, da die Versuchsindividuen z. B. Lävulose¬ 
lösungen solcher Konzentrationen überhaupt nicht mehr zurückhalten 
konnten. 

Zu meinen Versuchen nahm ich Merck und Kahlbaum’schen che¬ 
misch reinen und von mir wiederholt auf Reinheit nachgeprüften Zucker. 
Der zum Einlauf bestimmten Zuckerlösung mengte ich 7—8 Tropfen 
Opium bei, damit es den Kranken leichter werde, den Tenesmus zu 
überwinden. Meiner Ansicht nach ist eine so kleine Menge Opium ge¬ 
rade genügend, um die Peristaltik herabzumindern, aber zu wenig, um 
die Resorptionsverhältnisse besonders zu beeinflussen. 

Bei einzelnen trat sofort nach dem Eingusse Tenesmus auf, welcher 
nach kurzer Zeit aufhörte; andere konnten die Klystiere stundenlang 
zurückhalten, ohne auch nur den geringsten Reiz zu verspüren. Im 
übrigen litten die Kranken des öfteren, insbesondere wenn zum Klystier 
Lösungen höherer Konzentration verwendet wurden, unter starken Schmer¬ 
zen in der Magengegend, Appetitlosigkeit, Magendruck, Brechreiz und 
Kopfschmerzen. Im großen und ganzen jedoch wurden die Zucker- 
klystiere gut vertragen. 

Die Eingußflüssigkeit hielten die Kranken so lange zurück, bis der 
Reiz nicht unerträglich wurde. Diese Zeit war selbstredend je nach den 
persönlichen Eigenschaften des Kranken und je nach der Konzentration 
der Lösungen sehr verschieden, wie dies aus den unten folgenden Ver* 
9uchsdaten ersichtlich ist. Nach Applikation der Klystiere mußte der 
Kranke während der nächstfolgenden 24 Stunden seinen Stuhl und seinen 
Urin in separaten Geschirren sammeln. Den Urin untersuchte ich dann 
in jedem Falle sehr genau, ob er nicht Spuren von Zucker enthalte. 
Zu diesem Zwecke nahm ich außer den qualitativen Reduktionsproben 
noch jedesmal den Polarisationsapparat zu Hilfe und in zweifelhaften 
Fällen zum Schlüsse noch die Phenylosaronprobe. 

Der während der ersten 24 Stunden entleerte Stuhl — gewöhnlich 
wurde nur einmal abgegangen, selten öfter — wurde genau gewogen 
und fest durcheinander gerührt, damit die festeren Teile desselben mit 
den flüssigen sich gut vermengen. Zum Zwecke der Untersuchung 
nahm ich nun 20 ccm Stuhl, setzte bei einfachen Zuckerarten 3—4 Tropfen 
Essigsäure hinzu, goß destilliertes Wasser hinein bis es 60 ccm waren, 
kochte das Ganze auf und ergänzte diese nun eiweißfreie Flüssigkeit 
zum Zwecke der Entfärbung mit 10 °/ 0 Bleiessiglösung auf 100 ccm. 
Die so erhaltene Flüssigkeit ließ ich zweimal durch einen Baryumfilter 
laufen und überzeugte mich dann mit Hilfe der Essigsäure-Ferrocyan- 
kaliumprobe, ob tatsächlich kein Eiweiß drinnen vorhanden sei; den 
Zuckergehalt bestimmte ich nach Pavy's 1 ) Methode und mit dem Haensch- 
Schmidt schen Halbschattenapparat. Der Stuhl wurde also jedesmal 
fünffach verdünnt. Ich versuchte weniger zu verdünnen, doch war 
dann die Flüssigkeit zur Polarisation nicht geeignet, nicht genügend 
farblos. 


1) Vgl. Sahli's Arbeit in d. Deutsch, nieil. Wochenschr. 1905 Nr. 36. 
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Bei Monosacchariden erwies es sich, um der Flüssigkeit ihren Ei¬ 
weißgehalt zu entziehen, als vollständig hinreichend, wenn ich ihr Essig¬ 
säure zusetzte und sie aufkocben ließ; bei Biosen jedoch, welche meiner 
Erfahrung nach schon durch das Wärmen mit sehr verdünnten organi¬ 
schen Säuren in einfache Zuckerarten zerfallen, hätte ich mit obiger 
Methode zu keinem präzisen Resultate gelangen können, weshalb ich in 
diesen Fällen, um den katalytischen Zerfall der Biosen und Triosen zu 
verhindern, deren vorher behutsam neutralisierte Flüssigkeit durch Hinzu- 
setzen von Alkohol den Eiweißgehalt entzog, um sodann, nachdem der 
Alkohol verdunstet und die entsprechende Verdünnung hergestellt war, 
ohne weitere Entfärbung zur Bestimmung des Zuckergehaltes zu schreiten. 
Ebenso ging ich bei meinen mit Lävulose angestellten Versuchen vor. 

Obzwar ich die ganze resorbierte Zuckermenge nicht mit ab¬ 
soluter Sicherheit der Dickdarmresorption gutschreiben kann 
(von dem durch Bakterien verursachten Zerfall abgesehen), halte 
ich es doch für sehr unwahrscheinlich, daß von der unter so mini¬ 
malem Drucke eingefiihrten und verhältnismäßig geringen J ) Menge 
Zuckerlösung soviel in den Dünndarm gelangt wäre, daß man diesen 
Umstand überhaupt in Erwägung ziehen müßte. Ich glaube dies 
um so eher behaupten zu können, als ich den Klistieren stets 7 
bis 8 Tropfen Opium beimengte, welches Quantum der Pharmako¬ 
logie und den klinischen Erfahrungen nach genügt, um die Peristaltik 
herabzusetzen. Das Eintreten der Opiumwirkung erhellt am besten 
daraus, das der durch den Einguß verursachte Tenesmus nach 
wenigen Minuten vollständig aufhörte, ev. gar nicht zur Entwick¬ 
lung kam. Sollte dennoch infolge der auftretenden (?) Antiperi¬ 
staltik ein Teil der eingeführten Flüssigkeit in höhere Darmteile 
gelangt sein, so kann da nur von einem sehr geringen Quantum 
die Rede sein und es liegt in der Natur der Sache, daß bei solchen 
Versuchen ein Fehler von 5—10g Zucker unmöglich 
eine Rolle spielen kann. 

Ich kann nicht leugnen, daß ich von ausschließlicher 
Dickdarmresorption nur dann sprechen könnte, wenn mir, wie 
Heile, ein Kranker zur Verfügung gestanden wäre, bei welchem 
die Passage zwischen Dick- und Dünndarm vollständig unter¬ 
brochen war, doch sind ja solche Versuchsindividuen selten vor¬ 
handen und zu Versuchen wenig geeignet, weshalb ich also meine 

1) Aus den Untersuchungen Prof. v. Gen ersieht wissen wir (1. c.), daß 
der Dickdarm des erwachsenen Menschen durchschnittlich 3 Liter, im ge¬ 
gebenen Falle sogar viel mehr Flüssigkeit fassen könne. Nach Benecke (cf. 
Vierordt, Daten und Tabellen, Jena 1906 p. 112) variiert die Kapazität des 
Dickdarmes zwischen 2675 und 9260 ccm und beträgt im Durchschnitte 5024 ccm. 
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Untersuchungen an gesunden Menschen machte. Andererseits spricht 
meiner Ansicht nach die Wichtigkeit der Frage auch für die Not¬ 
wendigkeit der Versuche. Wenn auch die Resultate der an Men¬ 
schen angestellten experimentellen biologischen Untersuchungen 
nicht in allen Punkten mit denen der präzis durchführbaren Tier¬ 
versuche stimmen, so muß ihnen vom Standpunkte der Physiologie 
des Menschen aus dennoch ein mindestens ebenso großer Wert bei- 
geraessen werden, als jenen. 

Im übrigen habe ich diesbezüglich Kontrollversuche an Tieren 
angestellt: über das Resultat dieser Versuche werde ich weiter 
unten referieren. 

Um die Passage zwischen Dick- und Dünndarm zu verhindern 
— riet mir ein Kollege — mittels eines in der Ileocöcalgegend 
aufgelegten Tampons von außen her zu komprimieren; doch glaube 
ich nicht, daß diese Methode sehr verläßlich wäre. Abgesehen 
davon, daß eine so starke Kompression, die nötig wäre, um die 
Passage vollständig aufzuheben, nicht ganz irrelevaut wäre für 
das betreffende Individuum, muß man noch bedenken, daß wir ja 
gar keinen Beweis dafür haben, ob nicht, wenn auch an der Leiche 
eine derartige Kompression einwandfrei durchführbar wäre, beim 
Lebenden der Muskeltonus und die Elastizität der Bauchwand 
solche Faktoren sind, welche die Erreichung eines vollständigen 
Verschlusses illusorisch machen. 

Meine Versuche machte ich mit Mono-, Di- und Polysaccha¬ 
riden: Über das Verhalten der einzelnen Zuckerarten im Organis¬ 
mus und unsere Kenntnisse bezüglich der Resorption derselben, 
ebenso wie über die speziellen quantitativen Bestimmungsmethoden 
sei mir gestattet, im Rahmen der einzelnen Kapitel zu sprechen. 

Versuche mit Monosacchariden. 

Aus der Reihe der einfachen Zuckerarten verwendete ich zu 
meinen Versuchen Hexose, Dextrose und Lävulose: diese gären 
leicht und bilden ausgezeichnet Glykogen. Mit den in die Gruppe 
der seltener vorkommenden Triosen, Tetrosen, Pentosen usw. ge¬ 
hörenden Zuckerarten machte ich keine Versuche, trotzdem es vom 
wissenschaftlichen Standpunkte aus immerhin interessant gewesen 
wäre. Da aber diese Zuckerarten mit Ausnahme der Pentose in 
unseren Nahrungsmitteln in sehr geringer Menge Vorkommen, da¬ 
her in dieser Richtung fortgesetzte Untersuchungen praktischen 
Wert nicht hätten und das Material sehr teuer ist, befaßte ich 
mich mit denselben nicht näher. 
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1. Versuche mit Trauben zucke r-(D ex t rose-) K ly stieren. 

Unter normalen Verhältnissen wird in unserem Organismus 
größtenteils Traubenzucker verarbeitet; er verwandelt sich außer¬ 
ordentlich leicht in Glykogen, und wird von fast allen bisher be¬ 
kannten Gärung verursachenden Pilzen zersetzt und dies gibt auch 
die Erklärung dafür, daß erst ein größeres Quantum Dextrose (ca. 
200 g), per os gegeben, zuckerhaltigen Urin hervorruft. Bei un¬ 
seren Versuchen sahen wir auch nach größeren Mengen Trauben¬ 
zucker keine Glykosurie, obzwar doch ein Teil des im Einguß ein¬ 
geführten Zuckers mit Umgehung der Leber, also nicht durchs 
Pfortadersystem, sondern durch die Venae haemorrhoidales inf. in 
die Blutbahn gelangte. Daß trotz alledem keine Glykosurie auf¬ 
trat, mag meiner Ansicht nach in der langsam vor sich gehenden 
Resorption des Dickdarmes seinen Hauptgrund haben. 

Meine Versuche machte ich mit chemisch reinem Merck’schen 
Saccharum urae. Zur quantitativen Bestimmung des Zuckergehaltes 
bediente ich mich der Pavy’schen Methode und des Schmidt-Haensch- 
scben Halbschattenaparates, mit welchem sich 0,05% und sogar 
0.025% Traubenzucker noch genau bestimmen lassen. 

1. Versuch. 

J. T., 1 /jähriges, gut entwickeltes, mittelmäßig genährtes, etwas 
blutarmes (Hämoglobin-Gehalt 70%) Individuum. Appetit gnt, Stuhl regel¬ 
mäßig; Magen- oder Darmbeschwerden waren niemals vorhanden. 

Am 19. September 1907 vormittags bekam der Kranke 500 ccm 
10% Traubenzuckerklystiere. Nachdem trat die erste Entleerung erst 
bei Nacht zwischen dem 20. und 21. September ein und diese enthielt 
keinen Zucker; es wurde also der ganze Zuckergehalt resorbiert und 
teilweise zerlegt. 1 ) In den dem Eingusse folgenden 24 Stunden ent¬ 
leerte der Kranke 1580 ccm Urin, der keinen Zucker enthielt und dessen 
spezifisches Gewicht 1020 betrug. 

2. Versuch. 

G. N. ? 26 jähriges, gut genährtes, gut entwickeltes Individuum mit 
neurasthenischen Beschwerden. Organismus vollständig gesund, Appetit 
gut, Stuhl regelmäßig. Am 21. Septemb. 1907 Einguß von 500 ccm 
10% Traubenzuckerlösung. Die Klystierflüssigkeit hält der Kranke 
7 Stunden lang drinnen, sodann hat er 3 mal Stuhl in einem Gesamt- 

1) Im Dickdarme wird ein Teil des Zuckers von Bakterien zersetzt, wie 
wir dies später noch besprechen werden; diese infolge von Bakterien¬ 
wirkung eintretende Zersetzung ist, wie ich mich durch Versuche überzeugte, 
minimal ca. I / 2 %; man kann also vom Resorptionswerte immer 7*—1° 0 als unter¬ 
laufenen Fehlerplus durch Bakterien Wirkung zersetzten Zucker abrechnen. 
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quantum vom 900 ccm. Der Stuhl ist ganz flüssig, enthält nur wenig 
festere Teile, ist von schmutzig gelber Farbe und saurer Reaktion. 
Zuckergehalt 4°/ 0 resp. 36 g. 

Vom eingeführten Traubenzucker wurden also in 7 Stunden nur 14 g 
resorbiert. 

Die aus den ersten 24 Stunden stammende Urinmenge betrug 800 g, 
enthielt keinen Zucker, spezifisches Gewicht 1032. 

3. Versuch. 

C. P., 18jähriges, mittelgroßes, gut entwickeltes und gut genährtes 
Individuum. Organismus gesund. Klinische Diagnose: Epilepsia genuina. 

Am 31. September 1907 50 ccm 10°/ o Zuckerlösung per rectum: 
von welcher während der Applikation 11 ccm mit 1,1 g Dextrosegehalt 
verloren gingen. *) 

Der Einguß wurde 9 x / 2 Stunden lang zurückgehalten. Der zuerst 
entleerte Stuhl — 750 ccm — war dickflüssig und enthielt quantitativ 
nicht besimmbare Spuren von Traubenzucker. Urin 1350 ccm 8 , enthält 
keinen Zucker. 

Von dem in den Darm gelangten Zucker gelangten demnach 
47,5—48,0 g zur Resorption. 

4. Versuch. 

J. L., 27jährige8, gut entwickeltes und genährtes neurasthenisches 
Individuum, dessen Organismus, abgesehen von der vorzeitig eingetretenen 
Arteriosklerose, gesund ist; Appetit gut, Stuhl regelmäßig. 

Am 5. Oktober Einlauf mit 500 ccm 10°/ 0 Zuckerlösung, von 
welcher 8 ccm mit 0,8 g Dextrosegehalt verloren gehen. Die Eingaß¬ 
flüssigkeit wird 7 1 / 2 Stunden lang gehalten; die hernach entleerte Stuhl- 
raenge betrug 630 ccm, war von saurer Reaktion, schmutzig gelb und 
dünnflüssig; Zuckergehalt: 1 °/ 0 resp. 6,3 g Dextrose. 

5. Versuch. 

J. M., 24 jähriges, schwach entwickeltes und schlecht genährtes Indi¬ 
viduum ; Organismus im übrigen gesund. Klinische Diagnose: Hystero- 
epilepsia. 

Am 13. Oktober 1907 500 ccm 10 ° 0 Dextroselösung enthaltende 
Klystiere \ hiervon gehen 5 ccm mit 0,5 g Dextrose verloren. 

Die Flüssigkeit bleibt 2 1 / 2 Stunden im Darme. Sodann wird dünn¬ 
flüssiger, senfahnlicher, saurer Stuhl entleert; Menge: 850 ccm, Zucker¬ 
gehalt 3,5 °/ 0 , d. h. 29,75 g Traubenzucker. 900 g Urin ohne Zucker¬ 
gehalt. Resorbiert wurden 19,75 g Dextrose. 


1) Beim Einfuhren der Flüssigkeit blieben gewöhnlich 5—10 ccm Zncker- 
lösung im Irrigatorrohre. Den eingeführten Guramischlanch drückte ich einige cm 
vor dem Anus fest zusammen und zog den Schlauch so ans dem Rektum. Die 
im Rohre zurückgebliebene Flüssigkeitsmenge subtrahierte ich sodann vom ganzen 
Klysmaquantum. 
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6. Versuch. 

M. L., 24 jähriges, groß gewachsenes, abgemagertes Individuum mit 
gutem Appetit und regelmäßigem Stuhlgange. Organismus gesund. 
Klinische Diagnose: Melancholia. 

Am 24. Oktober 1907 Einguß von 500 ccm 10 °/ 0 Dextroselösung, 
welche 2 Stunden lang gehalten wird. Sodann wurden 700 ccm dick¬ 
flüssiger, graugelber, saurer Stuhl mit 3 °/ 0 , d. h. 21 g Traubenzucker¬ 
gehalt, entleert. Resorbiert wurden 29 g Dextrose. Urin 1000 g, ohne 
Zuckergehalt. 

7. Versuch. 

J. T. bekam am 22. September 1907 ein 500 g 15°/ 0 Dextrose¬ 
lösung enthaltendes Klystier. Nach 4 Stunden Entleerung; 430 ccm 
ganz flüssiger, saurer, 3 °/ 0 d. h. 12,9 g Dextrose enthaltender Stuhl; 
ca. 1500 ccm Urin, zuckerfrei. Zur Resorption gelangten 62,1 g Dextrose. 

8. Versuch. 

Gg. N. bekam am 25. September 1907 einen Einguß von 500 ccm 
15 ° 0 Traubenzuckerlösung, von welcher 10 ccm mit 1,5 g Dextrose¬ 
gehalt verloren gingen. Nach 8 Stunden folgte die Entleerung der bis 
dahin driunengehaltenen Eingußflüssigkeit. Stuhl 720 ccm, dünnflüssig, 
lichtgelb, sauer, 5 °/ 0 d. h. 36,0 g Traubenzucker enthaltend. Urin von 
24 Stunden 700 ccm, zuckerfrei. 

Resorbiert wurden demnach 38,0 g Dextrose. 

9. Versuch. 

Ö. P. werden am 26. September 500 ccm 15 °/ 0 Zuckerlösung ein¬ 
geführt, von welchen 10 ccm mit 1,5 g Dextrosegehalt verloren gehen. 
Die Flüssigkeit wurde 6 1 / 2 Stunden lang gehalten. Sodann wurden 
1300 ccm dunkelgelber, dünnflüssiger, saurer, 5 °/ 0 d. h. 65 g Dextrose 
enthaltender Stuhl entleert. Im Verlaufe von 24 Stunden 1350 ccm 
zuckerfreier Urm. 

10. Versuch. 

J. T. bekam am 3. Oktober ein Klystier, das 500 ccm 20 °/ 0 
Dextroselösung enthielt, von welcher jedoch während des Eingießens 
20 ccm mit 4,0 g Dextrosegehalt verloren gingen. Die Flüssigkeit wurde 
10 Stunden lang zurückgehalten. Sodann Entleerung von 500 ccm dünn¬ 
flüssigem, blaßgelbem, saurem Stuhl mit 4 °/ 0 d. h. 20 g Zuckergehalt. 
Urin von 24 Stunden 1400 ccm, zuckerfrei. Resorbiert wurden 76,0 g 
Dextrose. 

11. Versuch. 

J. L. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Zuckerlösung in Form eines Kly¬ 
stiers; 9 ccm mit 1,8 g Dextrosegehalt gehen davon verloren. Nach 
8 l j 2 Stunden tritt zum ersten Male Stuhlgang ein ; nach weiteren 2 Stunden 
neuerdings Entleerung. Die Gesamtmenge des entleerten Stuhles beträgt 
1300 ccm. Der Stuhl ist dünnflüssig, lichtgelb, sauer und enthält 2 °/ 0 
d. h. 26,0 g Zucker. Urin 850 ccm, zuckerfrei. Resorbiert wurden 
72,2 g Traubenzucker. 

Deutsches Arohiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 29 
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12. Versuch. 

J. T. bekommt Einguß von 500 ccm 30 ° 0 Traubenzuckerlf>j 2 c 
Verloren gehen 5 ccm Flüssigkeit mit 1,5 g Dextrosegehalt. Die Flusig¬ 
keit wird lO 1 ^ Stunden lang gehalten. Dann folgt 78ü ccm, flüssig 
Stuhl mit 4 °/ 0 , d. h. 31,2 g Zuckergehalt. Urin 920 ccm, zuckerfre: 

Resorbiert wurden 117,3 g Traubenzucker. 

13. Versuch. 

J. L. werden am 15. Oktober 500 ccm 30 ° 0 Traubenzuckerlüüin: 
eingeführt, von welcher jedoch 10 ccm mit 3,0 g Dextrosegehair ver¬ 
loren gehen. 2 Stunden nach dem Klystier Entleerung. Stuhl: 850 c:n. 
lichtgelb, sauer, dünnflüssig. Zuckergehalt 6,5 0 0 , d. h. 55,25 g. Qua- 
tum des zuckerfreien während 24 Stunden entleerten Urins 1130 ccm. 

Resorbiert wurden 91,75 g Dextrose. 

14. Versuch. 

J. T. bekam am 23. Oktober ein 500 ccm 40 ° 0 Traubenzucker- 
lösung enthaltendes Klystier. Im Schlauche blieben 12 ccm, 4,8; 
Dextrose enthaltende Flüssigkeit zurück. Erste Entleerung na i 
6 1 /., Stunden. Stuhl 640 ccm, dünnflüssig, schmutzig gelb, sauer. vir. 
Schleim und 8° 0 , d. b. 54,1 g Traubenzucker enthaltend. 

Im Verlaufe von 24 Stunden 680 ccm Urin, welcher keinen Zuck-r 
enthält. 

Resorbiert wurden 144,0 g Dextrose. 

Meine Versuche habe ich, um sie übersichtlicher zu mach-:., 
in nachfolgender Tabelle zusammengestellt : 


Tabelle I. 



1 

J. T. 

50,0 

10 

Erste Ent¬ 
leerung nach 
dem Eingüsse 
nach 58 Std. 



50.0 

1580 

ZU 

fr-. 

2 

N. ft. 

50,0 

10 

7 Stunden 

900 

4 

14.0 

SnO 

. 

3 

Ö. P. 

48.9 

10 

Ql ' 

,2 n 

750 

nur 

Spuren 

48,0 

13-5*1 


4 

J. L. 

49.2 

10 

71 / 1 

■ 2 v) 

090 

1 

42.9 

1700 


5 

J. M. 

49.5 

10 

Ol 

— 2 n 

tSö(> 

9,5 

19.75 

9U.» 


6 

M. L. 

5O.0 

10 

O 

700 

3 

29.0 

lao 


7 

1 J. T. i 

75,0 

15 

4 " 

490 

9 

62.1 

1500 

< 

8 

ft. N. , 

7 3,5 

15 

H „ 

720 

5 

98.0 

7(0 


9 

i). P. 

75,5 

15 

H 1 * „ 

1900 

5 

9.5 

1350 


10 

J. T. 1 

96.0 

20 

10 

500 

4 

76.2 

14(0 


11 

.1. L 

9 s,2 

20 

8'/, .. 

1900 

2 

72.2 

850 


12 

J. T. , 

148.5 

50 

lO'/J „ 

780 

4 

117,3 

«Ol» 


13 

J. L. ' 

147.0 

50 

2 

850 

6,5 

8 

91,75 

1130 


14 

J. T. 

195.2 

40 

(P ' 

' 2 Vf 

640 

1440 

680 
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Bei eingehender Betrachtung obiger Tabelle wird ersichtlich, 
daß die Fähigkeit, die Eingußflüssigkeit zurückzuhalten, bis zu 
einem gewissen Grade individuell, und bis zu 30 °/ 0 Konzentration 
kaum vom Zuckergehalte abhängig ist. Die erste Entleerung, haupt¬ 
sächlich die in den ersten Stunden nach der Applikation der Klystiere 
erfolgte, förderte, weil ja die hypertone Flüssigkeit den Geweben 
Wasser entzieht, stets ein größeres Quantum zutage, als zum Ein¬ 
gusse verwendet wurde. 

Die Resorption des Zuckers ist nicht nur absolut, sondern auch 
relativ intensiver bei konzentrierteren Zuckerlösungen, die Zeit¬ 
einheit in Betracht gezogen; so, daß wenn z. B. bei unseren Ver¬ 
suchen aus 10% Lösung in einer Stunde kaum 8,0 g resorbiert 
wurden, so gelangten aus 30 - 40 % Lösungen in der gleichen Zeit 
25,0 zur Resorption; dementsprechend ist die Resorption am leb¬ 
haftesten in der ersten Zeit nach dem Eingusse. Andererseits 
läßt sich die raschere Resorption bei konzentrierteren Lösungen auch 
dadurch erklären, daß im lebenden Organismus die Tendenz vor¬ 
handen ist, die Isotonie aufrecht zu erhalten oder selbe herzustellen, 
falls sie nicht vorhanden ist, weshalb auch in den ersten Stunden 
die Wasserresorption verhältnismäßig gering ist und späterhin bis 
zu einem gewissen Grade Schritt hält mit der Zuckerresorption. 

Ich möchte gerne die Aufmerksamkeit der Autoren auf eine 
interessante und von mir schon anläßlich früherer Tierversuche be¬ 
merkte Erscheinung lenken, welche sich darin äußert, daß zwischen 
den quantitativen Schwankungen in der Zuckerresorption und denen 
im Quantum des täglich entleerten Urins ein gewisser Zusammen¬ 
hang bestehe. Vor Jahren (1902) verabreichte ich im Institute des 
Herrn Prof. v. Klug kaum 6—7 kg wiegenden kleinen Hunden je 
100—180 g Dextrose, um bei ihnen alimentäre Glykosurie hervor¬ 
zurufen, und bei dieser Gelegenheit fiel mir auf, daß am Tage des 
Versuches die Tiere im Vergleich zu den früheren Tagen weniger 
Urin entleerten — der Unterschied betrug 25—40% — worauf 
sodann in den nächstfolgenden Tagen Polyurie auftrat. Diese Er¬ 
scheinung konnte ich mir nur schwer erklären: G. S6e,Mayard, 
Dujardin-Beaumetz *) schreiben dem Zucker diuretische Wirkung 
zu und Kossa 1 ) fand bei seinen neueren Versuchen ebenfalls, daß 
nach größeren Zuckerquantitäten Polyurie auftrete, was er so er¬ 
klärte, daß sich infolge der Einwirkung des Zuckers die Blutgefäße 


1) J. von Kossa, Beitrag zur Wirkung der Zuckerarten. Pflüger’s Archiv 
Bd. 75 1899 — die obenerwähnten Autoren citiert er selbst. 

29 * 
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der Nieren erweitern, daß der Blutdruck stärker werde und daß 
der Zucker einen direkten Reiz auf das Nierenepithel ausübe. 

Bei dieser Gelegenheit möchte ich nur erwähnen, daß ich die 
oben erwähnte Erscheinung auch damals konstatierte, als ich meine 
Versuche an Menschen machte. Und, obzwar bei Applikation von 
Zuckerklysmen die Schwankungen zwischen eingeführtem Zucker¬ 
quantum und Urinquantum nicht so gleichmäßig erscheinen, als 
wenn man den Zucker per os oder noch eher, wenn man ihn sub¬ 
kutan gibt, indem man doch die mit dem Stuhle entleerte 
Wassermenge ebenfalls in Rechnung ziehen muß, so 
tritt es z. B. im Falle der Versuchsperson J. T. sehr deutlich zu¬ 
tage, daß bei diesem Individuum, bei welchem im Stuhlquantum 
verhältnismäßig geringere Schwankungen auftraten (430 bis 780 
bis 640 ccm) das Urinquantum starken Schwankungen ausgesetzt 
war, indem es gewöhnlich 1500 ccm, nach 50 g Dextrose 1580 ccm. 
nach 148,0 g Traubenzucker 920 ccm und schließlich nach 195,2 g 
auf 680 ccm sank. In anderen Fällen (3. und 9. Versuch), in denen 
die Zuckerresorption minimal war, zeigte auch das tägliche Urin¬ 
quantum keine besonderen Schwankungen, obgleich z. B. bei dem. 
im 4. und 11. Versuche figurierenden Individuum (J. L.) das täg¬ 
liche Urinquantum 1400—1500 ccm, nach 50,0 g Traubenzucker 
1700 ccm beträgt und nach 98 g Dextrose auf 850 ccm sinkt. 

Ich bin weit entfernt davon, auf Grund weniger Fälle eine 
Regel aufstellen zu wollen, muß es aber demnach für beachtenswert 
halten, daß das Urinquantum in gewissen Fällen nach Einführung 
größerer Zuckermengen auffallend sinke und werde ich gelegentlich 
auf diese Tatsache noch hinweisen. 

Die Traubenzuckerklystiere verdienen, obzwar ihre Ausnützung 
von vielen voraus nicht bestimmbaren Umständen, die wieder 
größtenteils individuell sind, abhängt, dennoch nicht allein das 
Interesse des Physiologen, sondern auch jenes des Klinikers: man 
ist mit Hilfe derselben imstande in verhältnismäßig einfacher Weise 
und auf leichte Art dem Organismus 500—600 Kalorien zuzuführen. 
Zur Ernährung des Organismus längere Zeit hindurch sind sie 
natürlich nicht geeignet, selbst wenn wir täglich 2 Eingüsse machen, 
da einesteils 1000—1200 Kalorien zur Erhaltung des Lebens nicht 
genügen und andererseits konzentriertere Zuckerlösungen öfter an¬ 
gewandt, in kurzer Zeit schweren Dünn- und Dickdarmkatarrh ver¬ 
ursachen. Ferner ist es noch fraglich, wie sich z. B. der Organis¬ 
mus des Fiebernden Zuckerklystieren gegenüber verhält und wie es 
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um seine Zucker- und Wasserresorptionsfähigkeit bestellt ist. All 
dies würde natürlich weitere Untersuchungen erfordern. 

Was die Dextrosetoleranz des Organismus anbelangt, so ist 
selbe — wenn man bedenkt, daß bei unseren sämtlichen Versuchen 
der Urin zuckerfrei blieb — auch dem per rectum eingeführten 
Zucker gegenüber sehr groß. Meiner Ansicht nach — wie ich dies 
übrigens schon früher erwähnte — ist das langsame Vorsichgehen 
der Resorption im Dickdarm ein wichtiger Grund dafür, daß der 
Urin zuckerfrei blieb, da hier durchschnittlich stündlich aus einer 
10% Zuckerlösung kaum 8,0 g, aus einer 20—40% nur 18,0 g 
resorbiert werden. 

2. Versuche mit Lävuloseklystieren. 

Lävulose reduziert, gleich der Dextrose, alkalische Kupfersulfatlösung 
sowohl kalt oder unter dem Einflüsse der Sonnenstrahlen oder aber beim 
Erwärmen sehr rasch; mit Hefe vermengt gärt sie zwar langsamer als 
Dextrose, aber immerhin leicht und gibt Phenylosazonkristalle, deren 
Eigenschaften sich vollständig mit denen der aus Dextrose entstandenen 
decken; der Unterschied liegt nur darin, daß sie im Polarisierapparate 
die Strahlen nach links ablenkt. Diese Ablenkungsfähigkeit variiert je 
nach der Konzentration und Temperatur der Lösung: sie sinkt bei Er¬ 
höhung der Temperatur und bei Herabsetzung der Konzentration. Zur 
Berechnung der Ablenkungsfähigkeit einzelner Lösungen empfiehlt 
Naunyn 1 ) die Jungfleisch-Grimbert’sche Formel. Nach dieser Formel 
istD = —(101,38 — 0,56 t -f- 0,180 c); t bedeutet die Temperatur, c 
die Konzentration. Außer dadurch, daß die Lävulose die polarisierten 
Lichtstrahlen nach links dreht, unterscheidet sie sich von der Dextrose 
auch noch durch ihre spezielle Farbenreaktion, die Seliwanoffprobe, durch 
ihr schwer lösliches Hydrazon, welches sie mit Methylphenylhydrazin 
bildet und schließlich dadurch, daß mit Plumbumacetat ein Teil der im 
Wasser gelösten Lävulose niedergeschlagen werden kann. 

Sowohl unter dem Einflüsse von Lauge, als auch in Gegenwart von 
Salzen und verdünnten Säuren gehen beim Erwärmen oder im längeren 
Stehen in Zimmertemperatur Glykose, Lävulose und Mannose inein¬ 
ander über. 

Im menschlichen Organismus wird Lävulose als solche resorbiert 
und bildet sodann sehr leicht Glykogen. 

Von der Lävulose glaubte man, auf Grund der Untersuchungen 
von Külz, 2 3 * ) daß der Organismus des Diabetikers sie vollständig 
verarbeite. Die späteren Versuche von Socin 8 ) zeigten jedoch. 


1) B. Naunyn, Diabetes, Wien 1906 p. 8. 

2) Külz, Beiträge zur Pathologie und Therapie d. Diabetes. Marburg 1874. 

3) So ein, Lävulose und Milchzucker bei Diabetikern. Dissert. Straüburg 

1894, citiert bei Naunyn, 1. c. 
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daß der Diabetiker bis zu einem gewissen Grade und kurze Zeit 
hindurch die Lävulose zwar verarbeite, daß aber, wenn man sie 
ihm 5—6 Tage hindurch fortwährend reicht, in dem bis dahin 
zuckerfreien Urin neuerdings Dextrose erscheint und dauert diese 
Glykosurie in erhöhtem Maße Tage hindurch an, auch wenn man 
indessen die Lävulose nicht mehr verabreicht. Der gesunde 
Organismus verwertet, wie wir dies übrigens schon betonten, die 
Lävulose sehr gut, und bemerkte ich nach 100—150 g Lävulose 
niemals Lävulosurie, 1 ) hingegen tritt bei Leberkranken, wie dies 
die Untersuchungen von Strauß 2 ) und anderen zeigen, schon 
auf kleine Mengen Lävulose Lävulosurie auf. So fand ich selbst 
bei Leberkranken, daß schon ein Quantum von 35,0 g Lävulose 
Lävulosurie hervorrufe. ’) 

Die folgenden Versuche machte ich mit 10—20, resp. 30 % 
Lösungen von Schehring und Kahlbaum’scher, chemisch reiner 
Lävulose. 


15. Versuch. 

P. Cs., 26 jähriges, mittelmäßig genährtes und entwickeltes Indi¬ 
viduum von sonst gesundem Organismus. Appetit gut, Stuhl regelmäßig. 
Klinische Diagnose: Absence. 

Bekommt am 8. Dezember 48,8 g Lävulose in 500 ccm Wasser ge¬ 
löst . Die Eingußflüssigkeit wird 8 3 / 4 Stunden zurückgehalten, sodann 
125 ccm dünnflüssiger, hellgelber, saurer Stuhl, welcher nur Lävulose- 
spuren enthält. 2500 ccm zuckerfreier Urin. 

16. Versuch. 

M. L. bekommt am 19. Dezember Klystiere von 500 ccm 10 ° 0 
Lävuloselösung, von welcher 10 ccm mit 1 g Lävulosegehalt verloren 
gehen. 3 Stunden lang wird die Lösung zurückgehalten, dann folgt 
Entleerung von 320 ccm dünnflüssigem, mit wenigen festeren Teilen ge¬ 
mengtem, saurem Stuhl, der 3,23 °/ 0 resp. 10,313 g Lävulose enthält. 
1450 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 38,687 g Lävulose. 

17. Versuch. 

J. T. bekam am 19. Dezember einen Einguß von 500 ccm 10°, o 
Lävuloselösung, von welcher 5 ccm mit 0,5 g Lävulosegehalt in Abrech¬ 
nung zu bringen sind. Die Lösung wurde 4 1 / 2 Stunden lang zurück - 


1) v. Haitisz, Alimentäre Lävulosurie bei Leberkranken. Orvosi hetilap 
1905 und Wiener klin. Wochenschr. 1908 Nr. 2. 

2) II. 81 r a u 11 . Zur Funktionsprüfung der Leber. Deutsche ined. Wochenschr. 

1901. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Die Resorption u. das biolog. Verhalten d. verschied. Zuckerarten im Dickdarme. 451 

gehalten, sodann 810 ccm dünnflüssiger, schmutzig gelber saurer Stuhl 
mit 2,64 °/ 0 resp. 18,720 g Lävulosegehalt. 700 ccm Urin zuckerfrei. 

Resorbiert wurden 30,780 g Lävulose. 

18. Versuch am 2. Dezember 1907. 

M. L. Einguß von 500 ccm 20 °/ 0 Lävuloselösung: davon 5 ccm 
verloren gegangen: nur 45 Minuten lang zurückgehalten, angeblich wegen 
des heftigen Tenesmus. Die Entleerung war dünnflüssig, schmutzig gelb, 
sauer reagierend, 720 ccm, enthielt 8,15 °/ 0 , also 59,49 g Lävulose. 

Resorbiert wurden 39,51 g Fruktose. 

19. Versuch am 9. Dezember 1907. 

J. T., 39 jähriges epileptisches Individuum mit sonst gesundem Or¬ 
ganismus. Appetit gut, Stuhl regelmäßig. 

Bekommt ein Klystier, bestehend aus 100 g Lävulose in 500 ccm 
Wasser gelöst. 15 ccm Flüssigkeit mit 3 g Lävulosegehalt sind abzu¬ 
rechnen. Die Eingußflüssigkeit konnte nur 1 Stunde lang gehalten werden, 
da angeblich heftige Magenschmerzen und Tenesmus aufbraten. Sodann 
720 ccm braungelber, dünnflüssiger, saurer Stuhl mit 8,65 °/ 0 resp, 62,28 g 
Lävulosegehalt. Urin zuckerfrei. 

Resorbiert wurden 34,72 g Lävulose. 

20. Versuch am 21. November 1907. 

P. Cs. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Lävuloselösung als Klystier, hier¬ 
von sind 10 ccm mit 2,0 g Lävulosegehalt abzurechnen. 2 Stunden lang 
wurde der Stuhl zurückgehalten, sodann Entleerung 1050 ccm schmutzig 
gelber, ganz dünnflüssiger 4,88 °/ 0 resp. 51,2 g Lävulose enthaltender 
Stuhl. 1400 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 46,8 g Lävulose. 

21. Versuch am 17. November 1907. 

A. L., 18jähriges, gut entwickeltes Individuum mit normalem Or¬ 
ganismus. Appetit gut, Stuhl regelmäßig. Klinische Diagnose: Epilepsia 
genuina. 

Einguß von 500 ccm 20 °/ 0 Lävuloselösung; verloren gingen 15 ccm 
Flüssigkeit mit 3,0 g Zuckergehalt. 1 Stunde danach Entleerung, da 
angeblich starker Tenesmus eingetreten war. 1000 ccm schmutzig gelber, 
dünnflüssiger, saurer 4,74 °; 0 resp. 47,40 g Lävulose enthaltender Stuhl. 
248tündiger Urin 1450 g, zuckerfrei. 

Resorbiert wurden 49,6 g Fruktose. 

22. Versuch am 14. Dezember 1907. 

Einguß von 150 g Lävulose enthaltenden 1500 ccm 30 °/ 0 Lö¬ 
sung, welche aber wegen des starken, sofort eintretenden Tenesmus kaum 
1—2 Minuten lang gehalten werden konnte, demnach also nicht in An¬ 
betracht gezogen werden kann. 
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Tabelle II. 


Nummer des 
Versuches 

Namen des 
Versuchsindi¬ 
viduums 

Perzentuation 
der Zucker¬ 
lösung in °/ 0 

Qantum des 
eingeführten 
Zuckers in g 

Wie lange 
würde die Ein 
gußflüssigkeit 
vom Versuchs 
iudividuum 
zurückgehalten 

Quantum des 
nach dem Ein¬ 
gasse entleerte 
Stuhles in ccn 

Zuckergehalt 
des Stuhles 

in °/ 0 

Quantum des 
resorbierten 
Zuckers in g 
Quantum des 
24 stündigen 
Urins in ccm 

Enthielt der 
Urin Zucker 
oder war er 
zuckerfrei? 

15 

P. C’s. 

10 

48,8 

8•/* Stunden 

125 

Spuren 

47,0 

2500 1 zucker¬ 







von 


frei 







Zucker 


1 

16 

M. L. 

10 

49,0 

3 

320 

3,23 

38,68 

1450 

17 

J. T. 

10 

49,5 

47a „ 

810 

2,64 

30,78 

700 

18 

M. L 

20 

99,0 

45 Minuten 

730 

8,15 

39;51 

” r 

19 

.T. T. 

20 

97,0 

1 Stunde 

720 

8.65 

34.72 


20 

P. Cs. 

20 

98,0 

2 Stunden 

1050 

4.8S 

46.8 

1400 “ 

21 

A. L. 

20 

97,0 

1 Stunde 

1000 

4,74 

49;e 

1450 

22 

M. L. 

30 

147,0 

1 “ 

- 

— 


r* 


Diese Versuche zeigen, daß Lävulose viel schwerer zurück- 
gehalten werden kann, als Dextrose: 20, ja sogar schon 10°/ 0 Lö¬ 
sungen rufen sehr heftigen Tenesmus hervor, so, daß die Entleerung 
nach 1—2 Stunden unbedingt erfolgen mußte. 30°/ o Lösungen 
konnten nur minutenlang gehalten werden. Die Resorption der 
Lävulose ist sowohl bei stärkerer, als auch bei schwächerer Kon¬ 
zentration der Lösung sehr intensiv, indem aus 10°/ 0 Lösung in 
1 Stunde durchschnittlich 9,26 g, aus 20% Lösung 38,35 g zur 
Resorption gelangen. 

Versuche mit Disacchariden. 

1. Rohrzucker-Saccharose. 

Nach Leube 1 ), Ferris n. Lusk 2 ) spaltet der Magensaft des 
Menschen den Rohrzucker. 

Das Sekret des Dünndarmes zersetzt, wie dies Köbner, Leube 
und Röhmann bei Tieren, Miura 3 ) bei Säuglingen nachwies, den 
Rohrzucker in seine Komponenten: in Dextrose und Lävulose. Nach 
den neueren Untersuchungsresultaten zu schließen, enthält nicht nur das 
Sekret des Dünndarmes Invertase, sondern auch das Sekret der Bauch¬ 
speicheldrüse und nacli der Ansicht von Baltesti 4 ) — im Gegensatz 
zur Ansicht von Gläßner, Fischer- Nie bei und Miura — ent¬ 
hielten auch die Nieren ein Disaccharide zersetzendes Ferment. Seegen 5 ) 

1) Leube, Virehow’s Archiv 1882 Bd. 88 p. 222. 

2) Ferris u. Lusk, American Journal of Physiology 1898 T. I p. 277. 

8) Literatur: Miura, Ist der Dünndarm imstande Rohrzucker zu inver¬ 
tieren? (Zeitschr. f. Biologie Bd. 32 p. 200) und Lippmann, Chemie der Zucker¬ 
arten. Braunschweig 1904 p. 1305. 

4) Baltesti , Biochemisches Zentralbl. Bd. I 678, cit. bei Lippmann. 

5) St*egen, cit. hei Nauny n („Diabetes*), p. 15 Nothnagel’s Spez. Path. 
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spricht dem Magensekrete des Hundes, Lusk, ebenso Pautz und Vogel 
— im Gegensätze zur Ansicht von Pawlow 1 ) und Miura — dem 
Sekrete des Dickdarmes die Fähigkeit zu, Rohrzucker zu invertieren. 

Miczkowski 2 ) schreibt den Zerfall der Polysaccharide und Biosen 
im Dickdarme und ihre Inversion der Einwirkung von Bakterien zu. 

Die Biergärung verursachenden Bakterien (S. cerevisiae) und die 
verschiedenen anderen Arten von Saccharomyces wirken nur indirekt 
auf den Rohrzucker; ihre invertierenden Enzyme spalten ihn vorerst in 
seine Komponenten und dann gären erst die Dextrose und Lävulose. 
Nachdem im Dünndarm diese Inversion sehr rasch geschieht, wird der 
per 08 gegebene Rohrzucker vom Organismus sehr gut ausgenützt, so 
daß seine Assimilationsgrenze beiläufig gleich ist mit der des Trauben¬ 
zuckers, also 150—200g(Moritz, v.Noorden, 8 ) Strauss, Haläsz 4 )). 

Anders verhält sich die Sache bei Umgehung des Darmkanals, wenn 
man z. B. Saccharose subkutan gibt: schon Claude Bernard wußte 
es, und die schon oft erwähnten Voituchen Versuche bewiesen es zur 
Genüge, daß die Nieren den subkutan eingeführten Rohrzucker beinahe 
vollständig ausscheiden. Die Leber kann nämlich aus Disaccharid-Saccha¬ 
rose kein Glykogen bilden ö ) und kann nur deren Zersetzungsprodukt, 
die Lävulose und Dextrose verarbeiten. 

Diesen Umstand in Anbetracht gezogen, erweckt es Interesse, wie 
wohl die mit Hilfe eines Klystiers eingeführte Saccharose sich im Orga¬ 
nismus benimmt und in welchem Maße sie daselbst verwertet wird. 

Zur quantitativen Bestimmung der Gesamtmenge von Saccharose 
und Invertzucker bedient man sich im allgemeinen der Methode von 
Röhmann und Nagano (1. c.) und der von Fehling und obzwar Lipp- 
mann in der neuesten Ausgabe seines Handbuches (1904) dieses Ver¬ 
fahren nicht für sehr genau erklärt, bediente ich mich dennoch dessen, 
erstens weil es das einfachste ist und zweitens weil ich zu meinen Ver¬ 
suchen ohnedies chemisch reinen Rohrzucker verwendete und deshalb 
ohnedies mit einem minimalen Versuchsfehler arbeitete. Ein anderes Mal 
wieder bestimmte ich vor der Inversion mit Salzsäure und nach der¬ 
selben nach Angabe von Pavy den Gehalt an Invertzucker resp. Saccha¬ 
rose in der Eingußflüssigkeit (s. bei Voit 1. c.). 

Die Ablenkungsfähigkeit des Rohrzuckers nahm ich im Durchschnitt 
mit = 66,47 ° an, da ich mit Lösungen von c 10 arbeitete. 

Die Ablenkungsfähigkeit des Invertzuckers nahm ich den Angaben 

n. Ther. II. Ausgabe 1906. Lusk cit. bei Pflüger: Das glycogen p. 204. Pautz 

u. Vogel, Zeitscbr. f. Biologie Bd. 32. 

1) Pawlow, Cohnheim Zeitsohr. f. Physiol. Bd. 33 1901 p. 451. 

2) Mitteilungen aus d. Grenzgebiete d. Med. u. Chir. Bd. 9 1902 p. 405. 
Lippraann, 1. c. Bd. II p. 1304. 

3) Lippmann, 1. c. p. 1288. 

4) v. Noorden, Handbuch der Stoff Wechselpathologie. Wien 1906 I 169. 

v. Haläsz, Alimentäre Laktosnrie bei Krankheiten des Magens. 0. H. 1906 und 
Deutsche med. Wochenschr. 1908 Nr. 19. 

5) Pflüger, Das Glykogen. Bonn 1905 p. 204. 
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Bornträger’s folgend bei c 7 5, als = —19,75° an (Lippman 
1. c. 1171. und 920. Seite). 

Ich rechnete zur Redaktion von 1 g Dextrose 200 ccm, und zur 
Reduktion von 1 g Invertzucker 194 ccm verwendet zu haben. Bei 
Umrechnung von Invertzucker auf Rohrzucker bediente ich mich des 
von Y o i t (1. c.) empfohlenen Koeffizienten von 0,95. 

23. Versuch am 17. Oktober 1907. 

J. T. bekommt Klystiere von 500 ccm 10 °/ 0 Saccharoselösung, von 
welcher bei der Applikation 3 ccm mit 0,3 g Rohrzuckergehalt verloren 
gehen. Der nach 30 Standen entleerte Stuhl ist zuckerfrei. Im Verlaufe 
von 24 Stunden 820 ccm zuckerfreier Urin. 

24. Versuch am 25. Oktober 1907. 

J. L. bekommt Einguß von 500 ccm 10°/ 0 Saccharoselösung, von 
welcher 10 ccm mit 1 g Zuckergehalt abzurechnen sind. Nach 4 Stun¬ 
den 1120 ccm, gelbbrauner, dünnflüssiger, saurer Stuhl, welcher sich, 
nach vorheriger entsprechender Fräparierung dem polarisierten Licht 
gegenüber zwar als inaktiv erweist, jedoch die Reduktionsproben 
der Dextrose und die Farbenreaktionen der Lävulose gibt. Enthält 
0,85 °/ 0 resp. 9,520 g Invertzucker und 0,24 °/ # resp. 2,688 g Rohr¬ 
zucker. 1200 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 37,792 g Saccharose. 

25. Versuch am 13. Dezember. 

A. L. bekommt Einguß von 500 ccm 10 ° l0 Saccharoselösung; in 
Abrechnung kommen 5 ccm mit 0,5 g Zuckergehalt. Nach 6 s / 4 Stunden 
Entleerung: 500 g, dünnflüssiger, saurer Stuhl, welcher die Trommer’sche, 
Nylander’sche und SeliwanofFsehen Proben gut gibt, das polarisierte 
Licht um 0,2° nach links dreht und nach „Pavy“ 3,9 °/ 0 reduzierenden 
Zucker enthält. Ferner Invertzucker 3,9 °/ 0 resp. 19,500 g; Sac¬ 
charose 0,88 °/ 0 resp. 4,435 g. 1200 ccm Urin, welcher zuckerfrei ist. 

Resorbiert wurden 24,539 g Rohrzucker. 

26. Versuch am 13. Dezember 1907. 

P. Cs., 26jähriges, gut entwickeltes und genährtes Individuum. 
Appetit gut, Stuhl regelmäßig. Klinische Diagnose: Absence. 

Bekommt ein Klystier, welches 500 ccm 20 °/ 0 Rohrzuckerlösung 
enthält, von welcher 5 ccm mit 1,0 g Saccharosegehalt abzureebnen sind. 
Nach 2 1 / 2 stündigem Verweilen der Eingußflüssigkeit im Darme Ent¬ 
leerung: 480 ccm dünnflüssiger saurer Stuhl. Bei der Polarisation wird 
ersichtlich, daß er um 7,5 0 nach rechts drehenden Zucker enthält, von 
welchem vor der Inversion nach Pavy’s Methode 0,71 °/ # reduziert werden 
konnten. 

Invertzuckergehalt: 0,71 °/ 0 resp. 3,408 g. 

Saccharosegehalt: 6,24 ° 0 resp. 31,552 g. 

750 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 64,140 g Saccharose. 
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28. Versuch am 3. Dezember 1907. 

A. L. erhielt einen Einguß von 500 ccm 20 °/ 0 Saccharoselösung; 
10 ccm mit 2 g Rohrzuckergehalt sind abzurechnen. Die Flüssigkeit 
wird 2 */ 2 Stunden zurückgehalten. 780 ccm dünnflüssiger, saurer Stuhl, 
welcher die Reduktions- und die SeliwanofFsche Probe gut gibt und bei 
Polarisation um 0,5 0 nach links dreht. 

Invertzuckergehalt: 2,5 °/ 0 resp. 19,500 g. 

Saccharosegehalt: 20,982 g. 

Urin zuckerfrei. 

Resorbiert wurden 57,518 g Saccharose. 

28. Versuch am 26. Oktober 1907. 

J. M. bekommt ein Klystier, welches 500 ccm 20 °/ 0 Saccharose¬ 
lösung enthält; hiervon sind 10 ccm mit 2,0 g Rohrzuckergehalt abzu¬ 
rechnen. Der Einguß wird 7 8 / 4 Stunden lang zurückgehalten. Sodann 
900 ccm dünnflüssiger, saurer Stuhl, welcher bei Polarisation um 1,5 0 
nach links dreht, sehr lebhaft reduziert und die SeliwanofFsche Probe 
gibt. Vor der Inversion waren zur Entfärbung von 10 ccm Pavy’scher 
Flüssigkeit (— 1 ccm Fehling’sche Flüssigkeit) 6,5 ccm fiinfzigmal ver¬ 
dünnte Zuckerlösung notwendig, so das der Invertzuckergehalt von 100 g 
Fäces 5,384 g, der des ganzen 48,456 g beträgt. Der Saccharosegehalt, 
welchen ich erhielt, indem ich das Quantum des reduzierenden Zuckers 
von dem, nach der mit Salzsäure hervorgebrachten Inversion gewonnenen 
Werte abzog, betrug 11,502 g. 

Resorbiert wurden 48,042 g Saccharose. 

29. Versuch am 28. Oktober 1907. 

J. M. bekommt 500 ccm 30°/ 0 Rohrzuckerlösung; abgerechnet müssen 
3 ccm Flüssigkeit mit 0,3 g Rohrzuckergehalt werden. Das Klystier 
wird 4 Stunden lang zurückgehalten. Hernach 1180 ccm dünnflüssiger, 
saurer, bei Polarisation sich als inaktiv erweisender Stuhl, der die Re¬ 
duktionsproben gut gibt. 

Qehalt an Invertzucker: 46,02 g; Gehalt an Saccharose hingegen 
12,915 g. 760 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 90,765 g Saccharose. 

30. Versuch am 13. Dezember 1907. 

J. T. erhält 500 ccm 30 °/ 0 Saccharoselösung per rectum; verloren 
gehen 10 ccm Flüssigkeit mit 3,0 g Zuckergehalt. Der Einguß wird 
6 Stunden lang zurückgehalten. Sodann: 170 g dickflüssiger, saurer 
Stuhl, welcher die Reduktions- und SeliwanofFsche Probe gibt und bei 
Polarisation um 0,2 0 nach links dreht. 

Gehalt an Invertzucker: 1,726 g. 

Gehalt an Saccharose: 0,272 g. 

Zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 145 . . . g Saccharose. 

Das Resultat meiner mit Rohrzucker angestellten Versuche 
habe ich der leichteren Übersicht halber in folgender Tabelle zu¬ 
sammengestellt : 
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III. Tabelle. 


Versuches 
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Aus obigen Versuchen ist ersichtlich, daß Rohrzucker sclilecliM 
zurückgehalten wird: durchschnittlich 3—6 Stunden. Was die Re¬ 
sorptionsverhältnisse der Saccharose anbelangt, wurden aus 10". 
Lösung stündlich kaum 0,0 g, aus 20 % hingegen stündlich 24.2 1 
und aus 30°/ o Lösung 22.5 g resorbiert. 

Das Verhältnis zwischen dem Invertzuckergehalte und dem 
Saccharosegehalte des Fäces ist ein so wechselndes, daß sich da:- 
aus keinerlei Regel ableiten läßt. Oft ist das Quantum der Sac¬ 
charose sehr groß, manchmal das Zehnfache desjenigen des Invert¬ 
zuckers, manchmal überwiegt die Menge des Invertzuckers. 

2. Milchzucker -Laktose. 

Daß der Rohrzucker im Dickdarme in Dextrose und La v ul oje zer¬ 
fällt, kann nach obigen Versuchen keinem Zweifel mehr unterlieg- 
Ganz anders steht die Sache heim Milchzucker: die Versuche von LufS.' 1 
Das t re, Dropp-Richmond, Pregl u. Mendel u. a. spreche 
dafür, daß weder der Magen, noch das Pankreas, noch das Darme-in-’ 
geeignet seien den Milchzucker in seine Komponenten: in Dextrose ued 
d- Galaktose zu zerlegen. 

Demgegenüber steht die Ansicht von Pautzund Vogel,’-) webte 

1) Lusk, eit. hei Voit, 1. c. Pastre, Archiv de physich t. 21 p. tls 
181*1 und t. 22 p. 1Ü.8 181*2. Dropp-Richmond, The Aualyst vnl. 17 i 
1892 eit. bei Pflüger, 1. c. p. 211. Pregel. Pfliiger's Archiv LXI und Men!-' 
ebendort. LXHI. 

2) Pautz u. Vogel, i.'ber die Einwirkung der Magen- und DaraschlcB.- 
haut auf einige Riosen und auf Raffinose. Zeitschr. Bd. XXXII 10U4. 
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sahen, daß die Darmschleimhaut eines sogleich nach der Geburt gestorbenen 
Kindes den Milchzucker in Monosen zerlegte, was diese Autoren dadurch 
bewiesen, daß sie nebst Lätosazon auch Dextrosazon gewannen. Zugleich 
fanden sie die Schleimhaut des Dick* und Dünndarmes bezüglich der 
Laktose inaktiv. Nach den Untersuchungen von Weinland 1 ) existiert 
im Darmkanale solcher Tiere, deren gewöhnliche Nahrung nicht aus 
Milch besteht, kein Enzym, welches Milchzucker zerlegt; hingegen ent¬ 
hält der Dünndarm der säugenden Jungen von Säugetieren in seiner 
ganzen Ausdehnung Milchzucker zersetzendes Enzym und wenn so ein 
Tier auch weiter mit Milch genährt wird, so dauert — wie dies Wein- 
land bewies — die Laktrosebildung weiter fort. Dies gibt auch die 
Erklärung dafür, weshalb sich im Darmkanal des Omnivoren Hundes 
Laktose 2 3 ) befindet. Die neueren Untersuchungen von W e i n 1 a n d } *) 
zeigen, daß das Sekret des Pankreas den Milchzucker ebenfalls Fälle 
und gelang es Orban, 4 ) ebenso Langstein und Stein itz 5 6 ) nicht nur 
im Darmsekret, sondern auch in den Fäces von Säuglingen in jedem 
Falle Laktosegehalt nachzuweisen. Im Extrakte der Dünndarmschleim¬ 
haut fanden ßöbmann und Lappe®) Laktose. Und, obzwar Röh- 
mann und Nagano den hydrolytischen Zerfall des Milchzuckers beim 
erwachsenen Tiere nicht für erwiesen halten, und eher eine in der Darm¬ 
wand vor sich gehende, jedoch noch unbekannte Veränderung voraus¬ 
setzen (siehe Einleitung), schließen wir uns der Ansicht von Naunyn 7 ) 
an, nach welcher der größte Teil des mit der Nahrung dem Organismus 
zugeführten Milchzuckers, während der Dauer der Resorption, durch 
Einwirkung der in der Darmwand vorhandenen Laktoglykase (Lipp- 
mann 1. c.) in Monosen zerfällt und in solcher Form resorbiert wird. 
Der unverändert in den Blutkreislauf gelangende Milchzucker wird näm- 
liöh, wie dies schon Voit’s Untersuchungen zeigten — von einem ganz 
kleinen Bruchteil abgesehen (B1 um e nth al), welcher mit Umgehung des 
Darmkanales in den Organismus gelangend, unter dem Einflüsse der 
Lymphe zerfallt — von den Nieren als Fremdkörper mit dem Urin 
ausgeschieden. 

Nun können wir aber sehr große Quantitäten von Milchzucker zu 
uns nehmen, ohne daß Laktosurie eintreten würde. Ich fand nämlich die 
Assimilationsgrenze der Laktose bei gesundem Organismus vielleicht etwas 
tiefer, als die der Dextrose, in vielen Fällen jedoch fand ich sie höher 
als 150 g, 8 ) und muß ich jene Fälle als Ausnahme betrachten, welche 

1) Weiniand, Beiträge zur Frage nach dem Verhalten des Milchzuckers 
im Körper, besonders im Darme. München 1899. 

2) Pflüger, Das Glykogen p. 212. Die Möglichkeit einer solchen Adap¬ 
tation nimmt auch Lepine au (Le diabete sncre. Paris 1909 p. 99). 

3) Zeitschr. f. Biol. Bd. 38 p. 606. 

4) Orban, Über das Vorkommen der Laktose im Dünndarme etc. Prager 
med. Wochenschr. 1899. 

5) Citiert in Noorden’s Handbuch II 419. 

6) Bericht d. deutsch, ehern. Gesellsch. 1895 28. Bd. p. 2506. 

7) Naunyn, 1. c. p. 16. 

8) v. Haläsz, 0. Hetilap 1906 und Deutsche med. Wochenschr. 1908. 
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von Worm-Müller 1 ) und Moritz beobachtet wurden, und welche 
N o o r d e n für häufig vorkommend hält, in welchen nämlich nach Auf¬ 
nahme von 50 g Milchzucker Laktosurie eintritt. 

Es gibt jedoch gewisse zur Laktosurie disponierende Momente: so 
fanden Julius Grösz, Langstein und Steinitz bei an Magen - 
und Darmkatarrhleidenden Säuglingen Laktosurie, Hofmeister bei Er¬ 
wachsenen, die strenge Milchdiät hielten, andere bei Schwangeren und das 
Säugen eben einstellenden Frauen und der Verfasser dieses bei erwach¬ 
senen Magenkranken. Interessant ist die Beobachtung Noorden’s, daß 
nämlich bei Wöchnerinnen nach Aufnahme von 150 g Traubenzucker 
Laktosurie auftrete. 

Wichtig ist, daß die lebende Zelle aus Laktose nur in sehr ge¬ 
ringem Maße — nach Pflüger sogar überhaupt kein Glykogen produ¬ 
zieren könne und dies nur aus den Zersetzungsprodukten — aus Dex¬ 
trose und d-Galaktose herzustellen imstande sei. 

Zu meinen Versuchen verwendete ich stets Merck’sches Saccharum 
lactis alcoholisatum (5 (C 12 H 22 0 X1 ) -f- 2 (H 2 0)), welches sich kalt in 
5,87 Teilen, bei 100 0 C in 2,5 Teilen Wasser löst. 

Die Ablenkungsfähigkeit der wässerigen Lösungen von Milchzucker¬ 
hydraten beträgt nach Schraoeger und Denig6 2 3 ) bei einer Konzen¬ 
tration von 1 — 36 ü / 0 = -f- 52,53 °. 

Bei meinen Berechnungen bediente ich mich auch dieses Wertes 
und nahm ich ferner an, daß das zur Reduktion von 1 ccm Fehling¬ 
scher Flüssigkeit nötige Quantum Milchzucker — nach Soxhlet 6 Mi¬ 
nuten lang gekocht — 6,76 mg ausmache. Wichtig ist, daß das kalt 
hergestellte frische wässerige Laktosehydrat bedeutende Multirotation zeigt, 

welche sogar = -|- 88,67 0 betragen kann, weshalb es vorteilhaft ist, 

den Milchzucker warm zu lösen, in welchem Falle dessen Ablenkungs¬ 
fähigkeit von Anfang an normal und ständig ist. 

Charakteristisch ist die Eigenschaft des Milchzuckers — welche zu¬ 
gleich einen Unterschied bildet der Dextrose gegenüber — daß ersterer 
die Barfoed’sche Probe nicht gibt und daß ihn die reine Kultur des in 
die Reihe der Sproßpilze gehörenden Saccharomyces apiculatus 
und verschiedene Myecodermaarten nicht zum Gären bringen. Zu meinen 
Versuchen verwendete ich Saccharomyces apiculatus Kulturen, 8 ) welche 
ich dem vorerst durch langes Kochen von virulenten Bakterien befreiten 
Milchzucker beimengte. 

Die Laktose unterscheidet sich von der Dextrose auch durch den 
verschiedenen Schmelzpunkt ihrer Osazone und durch manche Ab¬ 
weichungen 4 * ) in ihren anderen Eigenschaften: Während meiner Versuche 

1) 0. v. Noorden, Handbuch II 168 und 240, ebendort ist die vollständige 
Literatur zu finden. 

2) Citiert bei Lippmann, 1. c. p. 1529. 

3) Die reinen Kulturen erhielt ich vom Privatdozenten Herrn Dr. Johann 
Tnzson, welchem ich an dieser Stelle hierfür besten Dank sage. 

4) Vgl. mit Lippmann, 1. c. p. 1581, ebenso die entsprechenden Kapitel 

des Hoppe-Seyler-Thierfeldes'schen Handbuches. 
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fand ich des öfteren in dem der Laktosklystiere folgenden Stuhle Dextrose- 
spuren. Doch möchte ich dem Vorkommen der Dextrose daselbst keine 
besondere Wichtigkeit beimessen, da selbe meiner Ansicht nach in die 
Eigußflüssigkeit aus höheren Darmteilen stammenden und Kohlenhydrate 
enthaltenden verdauten Speisen gelangte und nicht als Produkt der durch 
Enzymwirkung zersetzten Laktose zu betrachten sei, wenigstens spricht 
das minimale Quantum, in welchem ich Dextrose fand, für meine An¬ 
nahme. 

Meine Versuche waren folgende: 

31. Versuch am 6. Oktober 1907. 

J. T. bekommt 500 ccm 5 °/ 0 Laktoselösung per rectum, von welcher 
5 ccm mit 0,25 g Laktosegehalt abzurechnen sind. Erst 48 Stunden 
nach dem Eingusse hatte der Kranke Stuhl, welcher sich als zuckerfrei 
erwies; tägliche Urinmenge 1150 ccm. Urin zuckerfrei. 

32. Versuch am 9. Oktober 1907. 

J. T. erhält Einguß von 500 ccm, in welchen 48,720 g Laktose 
gelöst sind. Die Flüssigkeit wird 10 Stunden lang zurückgehalten. 
230 ccm dickflüssiger, saurer, 2 °/ 0 resp. 17,4 g Laktose enthaltender 
Stuhl. Barfoedreaktion negativ. Auch mit Hilfe von Sacch. apiculatus 
ist Dextrose nicht nachweisbar. 879 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 31,320 g Milchzucker. 

33. Versuch am 17. Oktober 1907. 

J. L. bekommt 500 ccm Einguß, in welchem 50 g Laktose gelöst 
waren; 6 ccm mit 0,6 g Milchzuckergehalt gingen verloren. 6 8tunden 
lang wurde die Flüssigkeit zurückgehalten. Sodann 950 ccm dickflüssiger, 
saurer, 1,6 °/ 0 resp. 19,000 g Milchzucker enthaltender Stuhl. 980 ccm 
zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 30,4 g Milchzucker. 

34. Versuch am 12. Oktober 1907. 

J. T. bekommt 500 ccm *20 °' 0 Milchzuckerlösung, von welcher bei 
Applikation des Klystiers 6 ccm mit 1,2 g Laktosegehalt verloren gehen. 
9 Stunden lang wird die Flüssigkeit zurückgehalten, sodann 700 ccm 
braungelber, stark saurer Stuhl, dessen Geruch an den von Milchsäure 
erinnert und der 3,6 °/ 0 reBp. 35,200 g Milchzucker enthält. 830 ccm 
zuckerfreier Urin. Barfoedreaktion positiv; Gärung wurde nicht ver¬ 
sucht. Resorbiert wurden 74,200 g Laktose. 

35. Versuch am 16. Oktober 1907. 

J. M. erhielt 500 ccm 20 °/ 0 Milchzuckerlösung. Verloren gingen 
5 ccm Flüssigkeit mit 1 g Laktosegehalt. 6 Stunden lang konnte die 
Flüssigkeit zurückgehalten werden. Danach 780 ccm dünnflüssiger, saurer, 
5,5 °/ 0 resp. 42,900 g Milchzucker enthaltender Stuhl. 1030 ccm zucker¬ 
freier Urin. Barfoedreaktion. Resorbiert wurden 66,100 g Laktose. 
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36. Versuch am 19. Oktober 1907. 

J. M. bekommt 100 g Laktosehydrat in 500 ccm Wasser gelöst; 
verloren gehen 5 ccm Flüssigkeit mit 1,0 g Laktosegehalt. 7 Stunden 
lang wird die Flüssigkeit zurückgehalten, danach Entleerung von 800 ccm 
dünnflüssigem, saurem, 7 °/ 0 resp. 35,000 g Laktose enthaltendem Stuhl, 
welcher nach entsprechender vorheriger Behandlung die Barfoedreaktion 
gibt und Spuren von gärendem Zucker enthält. Zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 64,000 g Laktose. 

37. Versuch am 25. November 1907. 

P. Cs. bekommt 500 ccm einer 20 °/ 0 Milchzuckerlösung in Form 
eines Klystiers; 10 ccm mit 2,0 g Laktosegehalt gingen verloren. Die 
Eingußflüssigkeit verblieb 6 Stunden lang im Darme. 480 ccm dünn¬ 
flüssiger, saurer, 7,75 °/ 0 resp. 38,900 g Laktose enthaltender Stuhl. 
Lebhafte Barfoedreaktion; bei Behandlung mit Sacch. apicul&tus gärt 
0,1 °/ 0 Zucker. 1850 ccm zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 59,100 g Laktose. 

38. Versuch am 25. November 1907. 

J. T. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Laktoselösung, von welcher 15 ccm 
mit 3 g Milchzuckergehalt verloren gehen. Der Kranke kann das 
Klystier nur 1 1 / 4 Stunden zurückhalten. Sodann 900 ccm Stuhl, 
welcher dünnflüssig, sauer ist und 9 °/ 0 resp. 81,000 g Laktose enthält. 
Bei Gärung Spuren von Dextrose. Positive Barfoedreaktion, 1400 ccm 
Urin, in welchem Zucker nicht nachweisbar ist. 

Resorbiert wurden 16,000 g Laktose. 

39. Versuch am 15. Oktober 1907. 

J. T. bekommt 500 ccm 30 °/ 0 Milchzuckerlösung, von welcher 
5 ccm mit 1,5 g Laktosegehalt in Abrechnung zu bringen sind. Die 
Flüssigkeit kann 9 l j 2 Stunden lang zurückgehalten werden. Dann 
530 ccm sehr saurer, dünnflüssiger Stuhl, welcher 2,0 °/ (l resp. 10,6 g 
Laktose enthält; Barfoed positiv. Gärung ergibt 0,25 °/ 0 Zucker. 
920 ccm zuckerfreier Urin. Resorbiert wurden 137,9 g Milch¬ 
zucker. 

40. Versuch am 19. Oktober 1907. 

J. L. bekommt Einguß von 500 ccm 30 °/ 0 Milchzuckerlösung, von 
welcher 5 ccm mit 1,5 g Laktosegehalt abzurechnen sind. 7 l j 2 Stunden 
lang kann die Flüssigkeit zurückgehalten werden. 1580 ccm dünnflüssiger, 
saurer, 3 0 0 resp. 47,300 g Laktose enthaltender Stuhl. Positive Barfoed¬ 
reaktion. Bei Gärung minimale Dextrosespuren. Zuckerfreier Urin. 
Resorbiert wurden 101,2 g Laktose. 

41. Versuch am 24. Oktober 1907. 

J. M. bekommt 500 ccm 30 °/ 0 Milchzuckerlösung, von welcher 
3 ccm Flüssigkeit (0,9 g Laktosehydrat) verloren gehen. 6 ! / 2 Stunden 
lang wird der Einguß zurückgehalten. Sodann 980 ccm dünnflüssiger, 
saurer, 9,5 ° 0 resp. 93,1 g Milchzucker enthaltender Stuhl. Lebhafte 
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Barfoedreaktion, bei Gärung 0,25 °/ 0 Zucker. 1450 ccm Urin, welcher 
zuckerfrei ist. 

Resorbiert wurden 56,000 g Milchzucker. 


IV. Tabelle. Versuche mit Milchzucker. 


Nummer des 
Versuches 

Quantum des 
eingeführten 
Zuckers in g 

Perzentuation ; 
des eingeführten 
Znckerquautums 
in % 

Wie lange wurde 
die Einguß- 
fliissigkeit zu- 
rückgehalten? 

Quantum der 1 
nach dem 
Klystiere ent¬ 
leerten Fäces 

in ccm 

Zuckergehalt 
des Stuhles 

in 0/ 

m Io 

Quantum des 
resorbierten 
Zuckers in g 

Quantum des 

24 ständigen 
Urins in ccm 

i 

Enthält er 
Zucker oder 
nicht? 

31 

24,5 

5 

48 Stund. 

_ 

zuckerfrei 

24,5 

1150 

zuckerfrei 

32 I 

48,7 

10 

10 „ 

230 

2 

31,32 

870 

ff 

33 : 

49,4 

10 

' 6 n 

950 

1.6 

30,4 

980 


34 , 

98,8 

20 

9 „ 

700 

3.6 

74,2 

830 


35 

99,0 

20 

6 „ 

780 

5,5 

66,1 

1030 

ff 

36 

99,0 

20 

7 „ 

800 

7,0 

64.0 

— 

ff 

37 

98,0 

20 

i 6 „ 

480 

7,75 

59,1 

1850 

ff 

38 

97,0 

20 

1 V* * 

900 

9 

16,0 

1400 

ff 

39 

148.5 

30 

19'/* » 

530 

2 

137,9 

| 920 

n 

40 

148,5 

i 30 

77, „ 

1580 

3 

101,2 

| - 

ff 

41 

149,1 

30 

67 .» 

980 

9.5 

56,0 

1 1450 

TI 


Aus obiger Tabelle ist zu ersehen, daß der Darm die Laktose- 
klystiere ebenso gut vertrug als die Dextroseeingüsse. Was die 
Resorption des Milchzuckers im Dickdarme anbelangt, so werden 
aus 10°/ 0 Lösung stündlich kaum 3,85 g, aus 20% Lösung 9,5 g 
und aus 30 % Lösung 8,8 g Laktose pro Stunde resorbiert, also 
bedeutend weniger als aus Dextrose oder Lävulose. 

3. Versuche mit Maltose. 

Der Malzzucker gärt unter dem Einflüsse von Bierhefe ebenso leicht 
und schnell als Dextrose. Der menschliche Organismus verwertet ihn 
nach vorheriger Spaltung ganz ausgezeichnet, da die Maltoglukose ein 
sehr verbreitetes Enzym ist. Die Maltose zerfallt nämlich ebenso unter 
der Einwirkung des Speichels 1 ) als unter derjenigen des Pankreassekretes 
nnd des Dünndarmsekretes in 2 Moleküle Dextrose. Wie wir aus den 
Untersuchungen von Bial 2 ) wissen, hat die Lymphe die Fähigkeit 
Maltose zu zersetzen; ferner zeigen die Versuche, die Bial unter 
Leitung Röhmann’s machte, daß auch das Blut diese Eigenschaft be¬ 
sitze. Nasse 8 ) fand in der Niere und in der Leber, Brown und 
Heron (1. c.) in dem Extrakte der Payer’schen Plaques Maltoglykase. 
Voit 4 ) wies durch seine Versuche nach, daß, wenn man größere Quanti- 

1) J. v. Mering, Hoppe-Seyler’s Zeitschr. f. phys. Chemie Bd. 5 p. 185. 
Brown u. Heron, Liebig’s Annalen Bd. 204 p. 228. cit. bei Lippmann. 

2) Bial, Pflüger’s Archiv Bd. 52, 9, 139 und 151 1892. Bourquelot» 
Jcurn. de l’anat. et de la physiol. t. 22 p. 161 1886, 

3) Chemisches Zentralbl. Bd. 90, 524, cit. bei Lippmann. 

4) Voit, l.c. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin, SS. Bd. 30 
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täten (27,0 g) Maltose subkutan injiziere, kein Zucker im Urin erscheine. 
Im Darmkanal zerfällt übrigens die Maltose unter Einwirkung von Bak¬ 
terien und organischen Säuren. 

Bezüglich der physiko-chemischen Eigenschaften der Maltose 
möchte ich folgendes erwähnen: Die Ablenknngsfähigkeit der Kahl- 
baum’schen wasserfreien Maltose nahm ich, mit 1—2% Lösungen 
arbeitend, nach Angabe von Röhmann und Nagano 1 ) mit: 


a 20 = + 129,3 0 an. 

Da ich Maltoseklystiere in Anwendung brachte, enthielt der nach 
dem Eingüsse entleerte Stuhl die Maltose stets mit Dextrose gemengt, 
was die positive Barfoedreaktion auch bewies. Die Maltose selbst gibt 
nämlich in alkalischer oder saurer Lösung die Barfoedprobe überhaupt 
nicht, in Gegenwart von schwacher Essigsäure erst nach längerem, bis 
4 Minuten lang dauerndem Kochen. Maltose und Dextrose unterscheiden 
sich übrigens auch durch die Verschiedenheit ihrer Phenylosazonkristalle 
voneinander: *) ist nämlich Glykose vorhanden, so entstehen schon während 
des Siedens Phenylosazonkristalle, bei Maltose erst dann, wenn die Flüssig¬ 
keit bereits abgekühlt ist; der Grund hierfür liegt nämlich darin, daß 
Maltosazon von heißem Wasser besser gelöst wird als Glykosazon. 
Übrigens sind die beiden Osazone auch mikroskopisch voneinander zu 
unterscheiden. Maltose gärt mit Saccharomyces apiculatus nicht, was 
aber nicht als Beweis gelten kann, indem dieser Pilz oft auch Dextrose 
nicht zum Gären bringt. 8 ) 

Maltose reduziert die Fehling’sche Flüssigkeit in schwächerem Maße 
als Glykose: um 1 ccm Fehling’scher Flüssigkeit zu reduzieren braucht 
man nämlich 0,005 g Dextrose oder 0,00778 g Maltose . 1 2 3 4 ) 

Maltose und Dextrose fanden sich miteinander vermengt in den von 
mir untersuchten Fäces vor, und so bediente ich mich zur quantitativen 
Bestimmung der einzelnen Zuckerarten der von Röhmann und Nagano 5 ) 
empfohlenen Methode. Mit Hilfe der Polarisation und Reduktion be¬ 
stimmte ich den Zuckergehalt der in Rede stehenden Flüssigkeit (Maltose 
-j- Dextrose) und erhielt so 2 Gleichungen mit 2 Unbekannten, ans 
welchen ich letztere auf folgende Art und Weise ausrechnete: 

100.129,3-x 100.52,5 y 

et - | ~ 


r . v 

v i 

daraus x = 

y = 


128 • x -j- 202 • y 
/ 0,26 . r\ v 

(“- ,, )m und 


(“ 


129,3 
v 


1 


V 

52,5 


1) Röhmann u. Nagano, 1. c. 

2) Lippmann, 1. c. II p. 1499, 1600. 

3) Lippmann, ebenda. 

4) Thierfelder-Hoppe-Seyler’s Handbuch d. ehern. Analyse. 

5) Röhmann n. Nagano, 1. c 
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a = der Ablenkungswinkel bei Polarisation auf 1 dm Rohr bezogen: 
129,3 = dio Ablenkungsfahigkeit des Kahlbaum'sehen trockenen Maltose¬ 
hydrates in 1—2 °/ 0 Lösungen. 

52,30 die Ablenkungsfäbigkeit der Dextrose. 

r = das Quantum der reduzierten Fehling’schen Flüssigkeit. 

v t = das Quantum der zur Reduktion verbrauchten Znckerlösung. 

128,1 = Anzahl der zur Reduktion von 1,0 g Maltosehydrat not¬ 
wendigen ccm Fehling’scher Flüssigkeit. 

202 = ebenfalls ccm Febling’scher Flüssigkeit, die notwendig sind 
um 1,0 g Dextrose zu reduzieren. 

x = Maltosegehalt der zu untersuchenden Flüssigkeit in g. 

y = Detrosegehalt der zu untersuchenden Flüssigkeit in g. 

v — das Quantum der ganzen untersuchten Flüssigkeit eben¬ 
falls in. g. 

Bei Umrechnung der Dextrose in Maltose verwendete ich den 
Koeffizienten 0,98. ] ) 

42. Versuch am 26. Oktober 1907. 

M. L. bekommt ein Klystier von 500 ccm 20 % Maltosehydratlösung, 
von welcher 9 ccm mit 1,8 g Maltosegehalt abzurechnen sind. Die 
Flüssigkeit wird 3 x / 8 Stunden zurückgehalten; sodann 330 ccm pappiger, 
saurer Stuhl. Barfoed positiv. 

a auf 1 cdm bezogen =11° 

Zur Reduktion von 10 ccm Fehling’scher Flüssigkeit benötigte ich 
1,25 ccm Stuhl. 

Täglicher Urin 1300 ccm, zuckerfrei. 

Der Stuhl enthält 30,656 g Maltose; 6,160 g Dextrose. 

Resorbiert wurden 61,258 g Maltose. 

43. Versuch am 28. Oktober 1907. 

•T. L. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Maltosehydratlösung per rectum, von 
welcher bei der Einführung 3 ccm mit 0,6 g Malzzuckergehalt verloren 
gehen. Der Einguß kann 3 8 / 4 Stunden lang zurückgehalten werden. 
Sodann Entleerung von 980 ccm dickflüssigem, saurem Stuhl 

a 20 ®) = 4 0 Barfoed -(-. 

Zur Reduktion von 10 ccm Fehling’scher Flüssigkeit brauchte ich 
3,52 ccm Flüssigkeit. 

Der Stuhl enthielt 33,298 g Maltose, 15,866 g Dextrose. 800 ccm 
znckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 51,913 g Maltose. 

44. Versuch am 26. November 1907. 

M. L. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Maltoselösung, von welcher 10 ccm 
mit 2,0 g Maltosegehalt in Abrechnung zu bringen sind. Die Flüssigkeit 

1) cf. Lippmann, 1. c II. r. p. 1476. 

2) Der Wert von bezieht sich bei den Maltoseversnchen stets auf Kly- 
stiere von 1 dm. 

30* 
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wird 4 3 / 4 Ständen lang zurückgebalten. 589 oom dünnflüssiger, saurer 
Stuhl. 

a^ = 8°; 10 ccm Fehling’scher Flüssigkeit werden von 1,09 

Zucker reduziert. Barfoedreaktion positiv; Uri? zuckerfrei; Maltose¬ 
gehalt des Stuhles 36,250 g, Dextrosegehalt 4,924 g. 

Resorbiert wurden 59,059 g Maltose. 

45. Versuch am 26. November 1907. 

A. L. erhielt 500 ccm 20 °/o Maltosehydratlösung, von welcher 
15 ccm mit 3,0 g Malzzuckergehalt verloren gingen. Das Klystier wurde 
3 1 /* Stunden lang zurückgehalten. 1000 ccm dünnflüssiger, saurer Stuhl. 
Barfoedprobe positiv. 

a^ = 6,5°; 1700 ccm zuckerfreier Urin. Stuhl enthält 75,135 g 

Maltose und 12,604 g Dextrose. 

Resorbiert wurden 9,008 g Maltose. 

46. Versuch am 2. Dezember 1907. 

P. Cs. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Maltoselösung per rectum, von 
welcher 10 ccm mit 2,0 g Maltosegehalt abzurechnen sind. Trotz des 
peinigenden Tenesmus wird die Flüssigkeit 3*/ 4 Stunden lang zurück¬ 
gehalten. 659 ccm dünnflüssiger, saurer Stuhl. Barfoedreaktion positiv. 
1700 ccm zuckerfreier Urin. 

a = 7,76°; zur Reduktion von 10 ccm Fehling’scher Flüssigkeit 

braucht man 1,71 ccm Flüssigkeit. Maltosegehalt des Stuhles 42,182 g, 
Dextrosegehalt 7,486 g. 

Resorbiert wurden 48,179 g Maltose. 

47. Versuch am 15. November 1907. 

M. J., Leiden des 18jährigen Jünglings: Coxa vava et pes planus; 
übrigens normaler Organismus. Bekommt 500 ccm 30°/ 0 Maltoselösung, 
von welcher 5 ccm mit 1,5 g Maltosegebalt verloren gehen. Nur 
l'/j Stunden laDg verbleibt die Flüssigkeit im Darme, da starker Tenes¬ 
mus auftritt. Sodann 930 ccm dünnflüssiger, saurer 8tuhl, welcher die 
Barfoedreaktion sehr lebhaft gibt. 750 ccm zuckerfreier Urin. 

o^=10,2; 10 ccm Fehling’scher Flüssigkeit wird von 1,51 ccm 

Flüssigkeit reduziert. Maltosegehalt der Fäces: 81,991 g. Dextrose¬ 
gebalt der Fäces: 14,307 g. 

Resorbiert wurden 53,441 g Maltose (s. Tab. V). 

Diese Tabelle zeigt daß der Dickdarm Maltose schlecht ver¬ 
trägt. Die 20 % Lösung konnten die Kranken 3—4 Stunden 
zurückhalten, die 30 w / o Lösung hingegen nur l 1 /* Stunden lang, so 
heftig war der dem Eingusse folgende Tenesmus. Die Resorption 
der Maltose geschieht ebenfalls langsamer als die der Monosen; 
aus 20 "/„ Lösung. wurden in 1 Stunde durchschnittlich 11,0 g 
resorbiert. Aus der im Verhältnisse zur Dextrose geringen Menge 
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Maltose, die ich im Stuhle - fand, glaube ich darauf schließen zu 
können, daß im Dickdarme die Maltose weniger als solche, als eher 
in Dextrose zerfallen, zur Resorption gelangt. 


V. Tabelle. 


lummer des 
Versuches 

erzentuation 
1er Zncker- 
isung in w / 0 

■oüd 

Ui 

gU3 

2 o » 

0 (n U 

O) « 

§ &1S 
B.S B 

Wie lange 
konnte die 
uckerlösung 
rückgehalten 
werden ? 

uantum des 
ch dem Kly- 
ere entleerten 
nhles in ccm 

sJ-s 

Saä 

s *1 

uantum des 
esorbierten 
ackern in g 

a&ntum des 
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. O* 

<Ü ^3 
^3 0 

Ü «H 

a e 
*» 

ug 
® o 


Pu, ~ 


tsa 0 

M 

o toOT 



ao 

h5 £ 

42 

20 

! 

98,2 

3'/* Stunden 

330 

11,2 

61,258 

1300 

2* a 
a js « 

43 

20 

99,6 

3% „ 

980 

4,8 

51.91 

800 

g-2 J p 

44 

20 

98,0 

4*/* „ 

580 

; 6,7 

59,05 

— 

! -2"ü 

4ö 

20 

97,0 

3‘/* „ 

1000 

! 8,8 

9,0 

1700 

t2 8>g 

46 

20 

98,0 

3% „ 

650 

1 7,6 

48,1 

1700 

bjf-g * 

47 

30 

148,6 

: IV* „ 

930 

10,2 

63,4 

760 

iBsn 


1 


Versuche mit Triose. 

Raffinose. 

Die Raffinose (C 18 H ga 0 16 -j- 5 HgO) ist ein Trisaccharid, welches 
ans einem Molekül Dextrose, Lävulose und Galaktose besteht und außer 
in einseinen australischen Eukalyptusarten auch im keimenden Weizen 
nnd in keimender Gerste zu finden ist. 

Bezüglich ihrer physiko-chemischen Eigenschaften ist zu erwähnen, 
daß die Raffinose im Wasser gut löslich ist, daß aber ihre Lösungen die 
alkalische Kupfersulfatlösung nicht reduzieren. Mit Phenylhydrazin gibt 
sie nur schwer Osazon, gärt schwer und zerfällt schwer, wenn man sie 
mit verdünnten Säuren kocht (Uydrolysis). Sie dreht bei Polarisation 
sehr stark -j- 104° nach rechts, 1 ) ihre Lösungen zeigen keine Multi* 
rotation und ist weder die Temperatur, noch die Konzentration dieser 
Lösungen von besonderem Einflüsse auf die Ablenkungsfähigkeit. Die 
Raffinose erleidet, mit verdünnten Säuren gekocht, eine Inversion und 
zwar so, wie Lippmann angibt, daß nämlich während 1 1 / a ständigem 
Sieden mit 2 Volumprozent Schwefelsäure, 91,4 °/ 0 der Raffinose invertiert 
werden. Die invertierte Raffinose geht, mit Bierhefe gemengt, leicht in 
Gärung über; die Fehling’sche Flüssigkeit reduziert sie leicht: nach 
To 11 eus und Rischbieth 8 ) benötigt man zur Reduktion von 1 ccm 
Fehling’scher Flüssigkeit 7,7 mg Raffinosehydrat oder 6,33 mg Anhydrid. 
Bei Inversion von Raffinose entsteht vorerst d-Fruktose, dann d-Galak- 
tose und schließlich d-Glukose; den ganzen Verlauf der Hydrolyse zeigt 
folgende Formel: 8 ) 

_C ls H 82 0 ia +2H. 2 0 = 3C 6 H 14 0 6 . 

1) Lippmann, 1. c. p. 1624, 16M6/37. 

2) Tolleus n. Rischbieth, cit. bei Lippmann p. 1641. 

3) Lippmann, p. 1642/43. 
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Was das biologische Verhalten der Raffinose anbelangt, so wissen 
wir davon sehr wenig. Nach Ansicht von Külz ’) wird sie za Glykogen, 
Pflüger 2 3 ) hält dies für sehr zweifelhaft. Bau, 8 ) ebenso Pautz und 
V o g e 1 (1. c.) behaupten, daß das Extrakt des Hundedünndarmes anf R&ffinose 
überhaupt nicht wirke oder nur sehr wenig. Auch Fischer und 
N i e b e 1 4 ) halten die tierischen Enzyme R&ffinose gegenüber für wirkungslos. 

V o i t (1. c.) halt es für wahrscheinlich, daß im menschlichen 
Organismus die R&ffinose wenigstens teilweise zerfällt, wofür die Lävu- 
losurie spricht, welche auftrat, als er bei seinen Versuchen Raffinose gab. 

Zu meinen Versuchen nahm ich Kahlbaum’sches Raffinosehydrat 
Die quantitative Bestimmung geschah nach vorheriger Inversion mit 
Schwefelsäure (zu 1 ccm Zuckerlösung wurde 1,5 ccm Schwefelsäure 
von 106 spezifischem Gewicht gegeben und in einem Wasserbade 
1 1 / 2 Stunden lang gekocht) mit Hilfe deB Pavy’schen resp. Fehling’schen 
Verfahrens das Quantum des Zuckers, welcher vor der Inversion CuS0 4 
reduziert und welches demjenigen der aus der Raffinose entstandenen 
invertierten Raffinose (Lävulose -f- d-Galaktose Dextrose) entspricht, 
zog ich von dem nach der Inversion gewonnenen Reduktionswerte ab, 
multiplizierte mit dem Koeffizienten 1,09 und erhielt so das Quantum 
der im Stuhle enthaltenen unzersetzten R&ffinose. 

Der Umstand, daß das Versuchsmaterial verhältnismäßig sehr teuer 
war, ist die Ursache, weshalb ich mich mit 4 Versuchen begnügen mußte. 

48. Versuch am 5. Dezember 1907. 

M. L. bekommt 500 ccm 10 °/ 0 Raffinoselösung, von welcher bei 
Einführung der Flüssigkeit 11 ccm mit 1,1 g Raffinosegehalt verloren 
gingen. Der Einguß wurde 6 Stunden lang zurückgehalten, sodann 
210 ccm saurer Stuhl, welcher 18,80 g invertierte Raffinose und 0,5321 g 
Raffinosehydrat enthält. Der Urin war zuckerfrei. 

Resorbiert wurden 28,507 g Raffinose. 

49. Versuch am 5. Dezember 1907. 

Gy. Cs. bekommt ein Klystier, welches 500 ccm 20 °/ 0 Raffinose* 
hydratlösung enthält. Verloren gehen davon 8 ccm Flüssigkeit mit 1,6 g 
Raffinosegehalt. 6 Stunden lang wird die Flüssigkeit zurückgehalten; 
danach 560 ccm dünnflüssiger, saurer Stuhl. Gehalt an invertiertem 
Zucker: 43,310 g; Gehalt an Raffinosehydrat 13,788 g. 1800 ccm 
zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 37,404 g Raffinose. 

50. Versuch am 10. Dezember 1907. 

J. T. bekommt 500 ccm 20 °/ 0 Lösung per rectum, von welcher 
6 ccm mit 1,2 g Raffinosegehalt abzurechnen sind. 2 8tunden lang wird 

1) Külz, Beiträge zur Kenntnis des Glykogens. Festschr. f. Ludwig. Mar¬ 
burg 1890 p. 104. 

2) Pflüger. Glykogen p. 215. 

3) Vit bei Lippin&nn. 

4) rhem. Zeutralbl. Bd. 95 p. 489. 
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die Flüssigkeit zurückgehalten: sodann 700 ccm dünnflüssiger, saurer 
Stuhl, welcher 29,806 g invertierten Zucker und 63,649 g Raffinose- 
hydrat enthält. Zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 2,669 g Raffinose. 

51. Versuch am 10. Dezember 1907. 

Gy. Cs. bekommt EiDguß von 500 ccm 30 °/ 0 Raffinosehydratlösung, 
von welcher 10 ccm mit 3,0 g Raffinosegehalt verloren gingen. Die 
Flüssigkeit konnte 6 ’/ 4 Stunden lang zurückgehalten werden; sodann er* 
folgte Entleerung von 1020 ccm dünnflüssigem, saurem Stuhl. Gehalt 
an Invertzucker: 56,334 g; Gehalt an Raffinosehydrat 10,862 g. 1500 ccm 
zuckerfreier Urin. 

Resorbiert wurden 74,733 g Raffinose. 


Die Raffinoseversuche stellte ich in folgender Tabelle über¬ 
sichtlich zusammen: 

VI. Tabelle 


« 

4s 5 

-■s 

i £ 
S ® 

C3 CB 

S O £ 

.SC s 
£ ri © 

Zl '*-■ cc 
♦— ^ ® 

zz ~ .z 

km <V 

<D o 

■cN 

Quantum des 
Zuckers in g 

Wie lange 
wurde die Ein- 
gußflüssigkeit 
zurückgehalten? 

Quantum des 
nach dem 
Klystiere ent¬ 
leerten Zuckers 
in ccm 

Zuckergehalt 
des Stuhles 
in °/o 

Quantum des 
resorbierten ; 
Zuckers in g 

i 

Quantum des 
24stündigen 
Urins in ccm 

War er zucker¬ 
frei oder nicht? 

48 

10 

48,9 ! 

6 Stunden 

210 

5 

28,5 

— 

zucker¬ 

frei 

18 

20 

98,4 

6 r 

560 

10,8 

37.4 

1800 


50 

20 

98.8 

2 „ 

700 

13,4 

2,6 

— 


51 

30 

147,0 | 

6'/* * 

1020 

7 

74,7 

1500 

n 


Aus einer 10 % Raffinoselösung wurden demnach stündlich 
4,7 g, aus einer 20 °/ 0 Lösung durchschnittlich 5,0 g und aus 30 °/ 0 
Lösung 10,5 g resorbiert, und — obzwar aus der konzentrierten 
Lösung in der Zeiteinheit mehr resorbiert wurde, als aus der 
weniger konzentrierten, geschieht dennoch die Resorption der 
Raffinose, gleich der aller zusammengesetzten Zuckerarten — ziem¬ 
lich langsam. 

Um leichter das Maximum und Minimum dessen festzustellen, 
wieviel bei gleicher Konzentration und gleicher Zeiteinheit (eine 
Stunde) von den verschiedenen Zuckerarten resorbiert wird, grup¬ 
pierte ich die entsprechenden Daten aus meinen Versuchen in 
nachfolgender Tabelle. 

Aus dieser Tabelle ist ersichtlich, daß: aus Lösungen niederer 
Konzentration (10—20 °/ 0 ) verhältnismäßig am raschesten die Re¬ 
sorption der Lävulose vor sich geht, sodann folgt Dextrose und 
zum Schlüsse Maltose. Die Resorption der einfachen Zuckerarten 
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geschieht bedeutend schneller, als die der zusammengesetzten: 
mehr als 100 g konnten wir nur von Dextrose, Saccharose und 
Laktose zur Resorption bringen. 

VII. Tabelle. 


Zucker- | 

art | 

t 

i 

Perzentua- 
tion der 
Zucker- 
lösnng in °/o 

Quantum des 
in der zum Ver¬ 
suche verwendeten 
Lösung enthal¬ 
tenen Zuckers i 
in °U 1 

Quantum des im 
Verlaufe von 1 Stunde 
resorbierten Zuckere 

Quantum des 
während der 
ganzen Ver- 
Buchsdauer re¬ 
sorbiert. Zuckers 
in °/« 

Minimum Maximum 
_£_:_S_ 

Dextrose 

10 

1 48,9—60,0 

2 

14,6 

48,0 


20 

96,0—98,2 

7,6 

8,6 

76,0 


30—40 

147,0—195,2 

11,1 

45,8 : 

1 

144 

Lävulose 

10 

i 48,8-49,5 

6,6 

12,6 

ca. 48.0 


20 

97,0-99,0 

23,4 

49,6 | 

S 49,6 

Saccha¬ 

10 

| 49,0-49,7 

3,6 

9,4 

ca. 49,0 

rose 

20 

! 98,0-99,0 

6,2 

25,6 1 

64,1 


30 

i 147,0 

20,0 

24,1 

145,0 

Laktose 

10 

48,7—49,8 

3,1 

5,6 

31,3 


20 

97,0-99,0 

8,2 

12,8 

! 74,2 


30 

148,5-149,1 

7,0 

13,4 

! 137,9 

Maltose 

20 

97,0—99,6 

2,5 

17,4 

61,2 


30 

148,5 


35,5 

| 53,4 

Raffinose 

10 

48,9 

4,6 

- 

| 28,5 


20 

i 98,6 

1,3 

i 6,2 

37,4 


30 

, 147,0 


11,9 

1 74,7 


* * 

* 

Als ich in der physiologischen Fachsektion der Gesellschaft 
für Naturwissenschaften über meine, schon vorhergehend ausführ¬ 
lich besprochenen Versuche referierte, wurde die Einwendung er¬ 
hoben, daß meine Versuche keinen absoluten Beweis liefern dafür, 
daß die Resorption des Zuckers tatsächlich und zum größten Teile 
im Dickdarme vor sich gehe. Obzwar ich für meinen Teil das 
Eindringen größerer Zuckerquantitäten in höher gelegenen Darm¬ 
partien schon deshalb als ausgeschlossen betrachten konnte, weil 
ich einerseits zur Bekämpfung eventuell auftretender Antiperi¬ 
staltik jedesmal Opiumtinktur in die Klysmaflüssigkeit mengte, und 
weil ich andererseits Gelegenheit hatte auch solche Fälle zu sehen, 
in denen nach 1, sogar l*/ a Stunden die ganze Klysmaflüssigkeit 
vom Kranken entleert wurde und ich in derselben bis auf 1—2 g 
das ganze, von mir eingeführte Zuckerquantum wiederfand, was 
schwerlich hätte geschehen können, wenn die Klysmaflüssigkeit in 
höhere Darmpartien gedrungen wäre, — wünschte ich dennoch die 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Die Resorption n. das biolog. Verhalten d. verschied. Zuckerarten im Dickdarme. 469 


aufgestiegenen Bedenken za zerstreuen and machte deshalb im 
Institute des Herrn Professor Tan gl Kontrollversuche an Tieren, 
über welche Versuche ich an anderer Stelle noch ausführlicher 
berichten w r erde, und deren Resultate ich jedoch in folgendem kurz 
zusammenfassen möchte. 

Diese Versuche machten wir an Hunden, welche 36—72 Stunden 
hungerten und kurarisiert wurden. An diesen Tieren wurde der 
Dickdarm in beliebiger Höhe abgebunden — wie das aus nach¬ 
stehenden Daten ersichtlich ist — und nun in den distalen Teil des 
Dickdarmes ein bestimmtes Quantum 15—20 °/ 0 Zuckerlösung ein¬ 
geführt 

Wieviel vom Zucker resorbiert wurde und wie ihn der betreffende 
Organismus ausnützte, bestimmten wir mit Hilfe des Zuntz- 
Geppert’schen Apparates und aus dem Wachsen des Respirations- 
qnotienten. 

Die auf die Versuche bezüglichen Daten enthält die folgende 
Tabelle: 


I. Versuchsserie. 

Gewicht des Hundes 4560 g; hungerte 48 Stunden lang. 


Nummer 

des 

Versuches 

Zeit des 

Versuches 

Ahsol. ! Absol. 
Wert auf 1, Wert auf 1 
von CO, von 0, 
Durch- Durch¬ 
schnitt schuitt 

1 

RQu. 

Durch¬ 

schnitt 

Urin 

Anmerkung 

i-m 

9h 50'- 

28,51 

38,01 

0,758 

Zuckerfrei. 


IV-VI1I 

10 h 47' 
!llb 52'— 

33,59 

36,81 

0,910 

Der zwischen 

Um 11h 35' be- 

IX—X 

lh 8' 

3 h 50'— 
4 h 50' 

25,85 

35,99 

i i 

i 

0,791 

! 

12 h 38‘ und kommt das Tier 
3 h 50' entleerte 100 ccm 40° (C), 
Urin gibt die 25 •/„ Dextrose ent- 
Zuckerproben haltende Lösung 
sehr intensiv, in den Mastdarm. 


Anläßlich der Sektion konnten wir uns überzeugen, daß die 
Ligatur gegen den Dünndarm gut schloß. Die aus dem Darme 
zurückgewonnene Flüssigkeit betrug annähernd 165 ccm (einige 
ccm waren nämlich neben dem Eingußrohre ausgeflossen und gingen 
so verloren) und enthielt 9,9 g, also 6 °; 0 Zucker. Resorbiert wurden 
demnach 15,1 g Dextrose. Die Ligatur war in der Gegend der 
Bauhin’schen Klappe angebracht. 
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II. Versuchsserie. 


Nummer; 

des 

Versuches 

Zeit des 

Versuches 

Absol. 
Wert auf 1 
von CO* 
Durch¬ 
schnitt 

Absol. 
Wert auf 1 
von 0* 
Durch¬ 
schnitt 

RQn. | 
Durch¬ 
schnitt 

Urin 

| 

1 Anmerkung 

1 

I-IV 

9 h 58'— 

10 h 43' 

47,02 

58,58 

0,802 

i 

Zuckerfrei. 

’ 

Gewicht des 
Hundes 7950 g-, 
hungerte 36 
Stunden. 

V—X 

11h 9'— 

1 h 11' 

48,06 

56,83 

0,845 | 

Intensive 

Zuckerreak¬ 

tion. 

Das Tier bekam 
um 10 h 56' 95 ccm 
j 25°f' 0 Dextrose 
enthaltenden Ein¬ 
guß- 

XI—XIII 

2 h 40'- 
4h62‘ | 

45,50 

58.37 

1 ‘ 1 

0,789 


i 


Bei der Sektion wurde ersichtlich, daß die Darmligatur gut 
schloß; die Länge des abgebundenen Mast- und Dickdarmes be¬ 
trug 15 cm, der ganze Dickdarra war 27 cm lang. In den 50 ccm 
Darminhalt waren 6,75 g, d. h. 13,5 # /„ Traubenzucker. Resorbiert 
wurden demnach 17,00 g Traubenzucker. 


III. Versuchsserie. 


Nummer 

des 

Versuches 

Zeit des 

Versuches 

1 

Absol. 
Wertauf 1 
von CO* 
Durch¬ 
schnitt 

Absol. 
Wertauf 1 
von 0* 
Durch¬ 
schnitt 

RQn. 

Durch¬ 

schnitt 

Urin 

Anmerkung 

I—HI 

i 

i 

11 h 12'— 
12 h 3' 

, 

29,72 

1 

1 

38,02 

i 

0,752 

1 

Zuckerfrei. 

Gewicht des 
Hnndes 6250 g, 
hungerte 36 Stun¬ 
den. 

IV-VII 

12 h 23'—! 
lh 48' 

30,12 

l 

33,33 

! 

| 

0,810 

Schwache 

Zuckerreak¬ 

tion. 

Um 12h 19' mehr 
als 70 ccm 20 % 
Zuckerlösung per 
rectum. 

VIII—XI 

3 h 52'— 
6 h 38' 

27,64 

37,18 

0,743 




Sektionsbefund: Länge des abgebundenen Dickdarmes 14 ccm; 
die Ligatur schließt gut. Den Zuckergehalt der Flüssigkeit be¬ 
stimmte ich nicht, da wir das Quantum des Eingusses nicht ge¬ 
nau kannten. 

Die Versuchezerstreuen jeden Zweifel bezüglich dessen, 
daß einerseits ausschließlich aus dem Dickdarme größere 
Zuckermengen tatsächlich aufgesaugt werden, und 
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andererseits, daß der aas der Klysmaflüssigkeit verschwun¬ 
dene Zucker wohl nicht — von Bakterien zersetzt wird, 
daß ihn aber trotzdem der Organismus ebensogut ausniitze. 
als die per os aufgenommenen Kohlehydrate, — wie dies 
der nach Einführung der Klysmaflüssigkeit stundenlang 
wachsende Respirationsquotient zweifelsohne beweist. 

Obige Versuche zeigen, daß die zusammengesetzten Zucker¬ 
arten während ihres Verweilens im Dickdarm — mit Ausnahme 
des Milchzuckers — wenigstens teilweise in einfache Zucker¬ 
arten, in Monosen, zerfallen. Daß diese Art des Zerfaliens der 
Biosen und der Raffinose teils als In vertaseWirkung, teils als Folge 
von Bakterieneinfluß zu betrachten ist, bedarf wohl keiner näheren 
Erklärung. Fraglich ist nur, ob das invertierende Enzym aus 
höher gelegenen Darmteilen mit den Fäces in den Dickdarm ge¬ 
langt und sich dort mit der Klystierflüssigkeit mengt, oder ob der 
Dickdarm selbst Invertase enthält. 

Bei früheren Versuchen, wie sie Czerny, Latschenberger, 
Klug und Koreck, später dann Pawlow, Miura und Cohn¬ 
heim anstellten, konnte im Sekrete des Dickdarmes keine Inver¬ 
tase nachgewiesen werden; diesen gegenüber stehen die Beob¬ 
achtungen von Pautz und Vogel (1. c.), welche unter Ein¬ 
wirkung von Dickdarmsekret zusammengesetzten Zucker in ein¬ 
fache Zuckerarten zerfallen sahen. Im Dickdarminhalte fanden 
Gruber, Hemmeter u. a. Enzyme, was aber — von unserem 
Standpunkte aus — nicht als Beweis gelten kann. 

Um diese Frage der Entscheidung näher zu bringen, stellte 
auch ich diesbezüglich Versuche an, welche ich wegen Zeitmangels 
jedoch noch nicht zu Ende führen konnte, also nicht in der Lage 
bin, mich pro oder contra zu äußern; eines jedoch kann ich be¬ 
haupten, daß sowohl im Dickdarme als im Dünndärme 
Inversion in größerem Maße vor sich gehe, und daß 
infolgedessen nicht nur die Biosen, sondern auch die 
Raffinose in einfache Zuckerarten zerfallen und daß 
diese einfachen Zuckerarten sodann zur Resorption 
gelangen; dafür spricht das Resultat der chemischen 
Untersuchung derFäces und ferner derUmstand, daß 
weder nach Biose- noch nach Raffinoseklystieren 
zuckerhaltiger Urin nachgewiesen werden konnte — 
auch nicht in einem einzigen Falle! 

Wie aus obiger Wiedergabe meiner Versuche ersichtlich, wurden 
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sehr große Zuckerquantitäten aus dem Dickdarme resorbiert; zu 
entscheiden wäre nur die Frage, ob der ans der Eingußflüssigkeit 
verschwundene Zucker tatsächlich resorbiert wurde, oder ob er 
wenigstens nicht zum Teile, oder doch in namhafter Menge unter 
dem Einflüsse der Bakterienflora des Darmes zerfiel? Die auf 
diese Frage bezüglichen Daten aus der Literatur sind — wie aus 
folgendem zu sehen sein wird — einander widersprechend, welcher 
Umstand selbstverständlich die Wiederholung hierher gehöriger 
Versuche wünschenswert machte. 

Bingel (1. c.) hält es für zweifelhaft, daß der Organismus den mit der 
Klystierflüssigkeit eingeführten Zucker verwerte, und ist der Meinung, 
daß der Zerfall des Zuckers daselbst eher der Bakterien Wirkung znsu* 
schreiben sei. Um su entscheiden, wieviel Zucker durch Bakterienein¬ 
fluß zerfallen könne, nahm er Zuckerlösnngen von solcher Konzentration, 
wie er sie zu den Klystieren verwendete (10 u / o ), mengte sie mit Fäces 
und ließ das Ganze stundenlang im Thermostate stehen. Diesen Ver¬ 
suchen entsprechen folgende Daten: 

Von 30 g Dextrose verschwanden in 5 Stunden 10,5 g. 

» **0 n n r » 6 ji 14,0 , 

„ 20 „ „ „ „11 „ 18,0 „ 

n 3® » « r> i) 11 n 16,0 r 

Platenga (l.c.) fand, daß in 5, 10, 15und 20°/ 0 Zuckerlösungen, die 
er mit Fäces mengte, und bei 37 0 C im Thermostate hielt, nach einer 
Stunde keine Veränderungen der Konzentration zu konstatieren waren, 
daß jedoch nach 3 Stunden der Zuckergehalt um 0,95—1,88 •/• VeF - 
riogert erschien. Nach Re ach (1. c.) wäre es Aber gewagt, ans Ther¬ 
mostatversuchen Schlüsse auf die im menschlichen Organismus vor sich 
gehenden Vorgänge zu ziehen: wir wissen z. B., daß die Enzyrawirkung 
des Pancreas secretes in vitro viel geringer ist, als im Darme. Die Re¬ 
sorption der Zersetzungsprodukte sowohl, als auch die fortwährende Be¬ 
wegung des Darminhaltes befördert die Qärung. Pl&teng&’s Versuche 
wiederholte im übrigen Re ach und sah im Verlaufe von 3 Stunden 
5—16 °/ 0 des mit Fäces gemengten Zuckers verschwinden, mit anderen 
Worten: seiner Meinung nach ist die Zuckermenge, welche aus dem 
Fäces verschwindet, sehr verschieden groß, immerhin aber namhaft. 

Kausch und S o c i n*) weisen auf die lebhafte Zersetzung des 
Milchzuckers im Darm und auf die kolossale Gasebildung daselbst bin. 
Nähere und positivere Angaben enthält im übrigen ihre Arbeit nicht. 

Von meinen hierher gehörenden Versuchen möchte ich nur die 
folgenden erwähnen: 


1) Kausch u. So ein, Sind Milchzucker und Galaktose direkte Glykogen¬ 
bildner:' Arch. f. exper. Path. u. Pharmak. Bd. 31p. 402. 
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1. Yeranoh. 

50 ccm 4 °/ 0 Dextrose enthaltende Fäces') hielt ich in einem 
leicht zugedeckten Gefäße bei 37,5 0 C, 24 Stunden lang im Thermo- 
state, das Gemenge zeitweise aufrüttelnd. Der Zuckergehalt der Flüssig¬ 
keit verringerte sich nur um 0,5 °/ fl . 

Derselbe Stuhl enthielt, nachdem er 6 Tage lang im Thermostate 
gehalten war, noch immer 2 °/ 0 Dextrose. 

2. Versuch. 

2 ° /0 Dextrose enthaltende, mit Stuhl gemengte Flüssigkeit ließ ich 
6 Tage lang im Thermostate. Während dieser Zeit wurde nur 1 ° 0 
Dextrose zersetzt. 

3. Versuch. 

50 ccm Eingußflüssigkeit, welche 8 °/ 0 Dextrose mit Fäces gemischt ent¬ 
hielt, hatte» nach 48 ständigem Verweilen im Thermostate noch immer 
einen Dextrosegehalt von 7 °/ 0 ; nach 7 Tagen 5 ° # , nach 16 Tagen 4 °/ 0 
Traubenzuckergehalt. 

Diese Versuche zeigen, daß die Zersetzung der Dex¬ 
trose unter Einwirkung der im Darme befindlichen 
Bakterien lange nicht so intensiv ist, als dies z. B. 
Bingel und Reach glaubten, und wenn wir auch die 
Zersetzung im Darme als bedeutend größer annehmen, 
als die in vitro oder im Thermostate provozierbare, 
so kann — meiner Meinung nach — dies in den 5 bis 
6 Stunden, während welcher das Nährklystier im 
Darme verweilt, kaum mehr als 0,5—l°/o ausmachen. 
Platenga sagt, daß gegen die bakteiielle Zersetzung des Zuckers 
auch der Umstand spreche, daß im gegebenen Falle (1. c.) die Zucker¬ 
lösung stundenlang im Darme verweilte und trotzdem die Zucker¬ 
resorption eine sehr minimale war, dennoch keine größere Zucker¬ 
menge aus der Lösung fehlte. Bei Zersetzung des Zuckers mag 
das Quantum der zum Klystier sich mengenden Fäces ebenfalls 
eine wichtige Rolle spielen, weshalb ich, um die im Darme herr¬ 
schenden Verhältnisse bezüglich des Vorhandenseins von Zersetzungs¬ 
produkten, Fäces usw. je getreuer herzustellen, jedesmal von dem 
dem Klystier folgenden Stuhle zu meinen Versuchen nahm. 

Den eventuellen Vorwurf, daß ich bei meinen Kontrollver- 
suchen das Hinzutreten von Luft nicht verhinderte, also die Zer¬ 
setzung der Kohlenhydrate durch anaerobe Bakterien nicht in An¬ 
betracht zog, kann ich mit folgendem beantworten: Aus den sog. 
obligierten anaeroben Bakterien der Fäces lassen sich an der Luft 

1) Diese Fäces bildeten eiuen Teil des nach dem Dextroseklystiere entleerten 
Stahles. 
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ebenso Kulturen ziehen, als mit den anaeroben Verfahren (s. Schmidt - 
Straßburger, Die Fäces des Menschen, p. 250, Berlin 1903). 

Vom Einflüsse des resorbierten Zuckers auf das tägliche Quan¬ 
tum des Urins habe ich bereits gesprochen und will in folgendem 
nur jene Fälle gruppieren, bei welchen der Einfluß nicht zu 
leugnen ist. 

VIII. Tabelle. 


Gewöhnliche* 
Urinquantum 
des Versuehs- 
individuums 
in ccm 

Die resorbierte 
Zuckerart in g 

Tägliches 
Urinquantum 
in ccm 

Spezifisches 

Gewicht 

Qnantnm der 

24 stündigen 
Fäces iu ccm 

J. T., 

137,2 Laktose 

920 

1022 

I 

530 

1500-1600 

148,0 Dextrose 

680 

1026 

640 


31.6 Laktose 

870 

1020 

230 


60,0 Saccharose 

820 

10 % 

war kein Stuhl. 


24,6 Laktose 

1150 

1015 

n 

Gy. Cs., 1500 

64,1 Saccharose 

750 

1020 

480 

J T. 

145 Saccharose 

l 

700 

1024 

170 


In anderen Fällen war, speziell nach dem ersten Klystiere, erhöhte Diuresis 
zu beobachten, so war die diuretische Wirkung besonders in folgendem Falle 
sehr auffallend: 

Gy. Cs., 1500 | 48,0 Laktose | 2500 | 1017 125,5 

Das Resultat meiner Versuche läßt sich in folgendem zu¬ 
sammenfassen : 

1. In den Dickdarm sind in Form eines Klystiers größere 
Zuckermengen in 5—3 °/ 0 Lösungen einföhrbar, so 50—150 g ev. 
200 g Zucker, dessen größter Teil im Verlaufe von 5 — 6 Stunden 
höchstwahrscheinlich aus dem Dickdarme resorbiert wird. 

2. Im Wege des Dickdarmes, also teilweise mit Umgebung 
des Pfortadersystems, werden größere Zuckerquantitäten resorbiert, 
ohne daß zuckerhaltiger Urin erschiene. Der Grund hierfür liegt 
einesteils in dem langsamen Vorsichgehen der Dickdarmresorption, 
andererseits aber darin, daß die zusammengesetzten Zuckerarten 
nicht als solche, sondern in ihre Komponenten zersetzt zur Re¬ 
sorption gelangen. 

3. Die bakterielle Zersetzung des Zuckers blieb während der 
Versuchszeit unter 0.5—1 °/ 0 und ist deshalb kaum in Rechnung 
zu ziehen. 

4. Interessant und schwer erklärlich ist jene Erscheinung, daß 
nach Einführung größerer Zuckerquantitäten in einzelnen Fällen 
die Menge des ausgeschiedenen Urins auffallend reduziert erscheint. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 





Aas der medizinischen Klinik in Straßbarg. 

Über eine Methode, beim Menschen den Druck in ober¬ 
flächlichen Venen exakt zn bestimmen. 

Von 

F. Moritz und D. t. Tabora. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Vorbemerkungen. 

Der normale Druckverlauf im Kreislauf verhält sich bekannt¬ 
lich so, daß der hohe arterielle Anfangsdrnck bis zn den kleinsten 
präkapillaren Arterien verhältnismäßig wenig absinkt. Von hier 
bis znm Anfang der Kapillaren ist dann ein steiler Druckabfall, 
indem hier große Widerstände zu überwinden sind. Innerhalb des 
Kapillargebietes und des Gebietes der Venenursprünge ist der 
Druckverlust wieder geringer und ganz gering endlich hinter den 
Venenursprüngen nach dem rechten Vorhof hin. 

Das Ideal für die Beurteilung des Kreislaufes würde es sein, 
wenn man das Druckverhalten an allen den genannten Punkten, 
oder wenigstens in den großen Arterien, dann hinter den feinsten 
Arterien, also im Kapillarsystem und endlich in den großen Venen 
bestimmen könnte. Bisher verfügen wir aber nur für die Messung 
des Druckes in den großen Arterien über genügend zuverlässige 
Methoden. Diesen glauben wir jetzt ein einwandfreies Verfahren 
für die Bestimmung des Druckes in den großen Venen (in der 
Regel in der Vena mediana) zufügen zu können. 

Wir sind uns dabei wohl bewußt, daß die Anforderungen an 
die Genauigkeit einer Venendruckbestimmung sehr hoch zu stellen 
sind, da es sich hier meist nur um relativ kleine absolute Druck¬ 
schwankungen handelt. Der Wunsch nach einem ebenso exakten 
Verfahren zur Bestimmung des Kapillardruckes bleibt bislang noch 
unerfüllt. 

Mit der Messung des arteriellen und des venösen Druckes 
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gewinnen wir — das ist zunächst wohl recht wichtig — zwei Größen, 
welche nach den Ermittlungen von Frank 1 2 * ) von erheblichem Ein¬ 
fluß auf die Größe des Schlagvolums des Herzens sein müssen. 
Das Druckgefälle von den großen Venen nach dem rechten Vor¬ 
hof ist wegen des geringen Widerstandes auf diesem Wege, wie 
schon bemerkt wurde, sehr klein. Wenn wir in der Norm den 
Vorhofsdruck annähernd gleich Null annehmen, so haben wir in 
dem geringen positiven Druck, der sich normalerweise in der Me¬ 
diana findet, ohne weiteres ein absolutes Maß für den Druck- 
verlust von hier bis nach dem Herzen hin. In Fällen von er¬ 
höhtem Venendruck ist nun, zumal dieser in der Regel ja mit einer 
Ausweitung des Venensystems einhergehen wird, der Reibungs¬ 
widerstand wohl kaum größer als in normalen Fällen. 4 ) Ein ab¬ 
normes Plus von Druck in der Mediana deutet also auf ein min¬ 
destens ebenso hohes abnormes Plus im rechten Vorhof hin. Ein 
abnorm hoher Druck und dementsprechend eine vergrößerte Fül¬ 
lung des rechten Vorhofes führen aber auch zu Vergrößerungen 
von diastolischem Druck und Füllung im rechten Ventrikel und 
hierin liegen nach den Frank’schen Darlegungen die Bedingungen 
zu einer Vergrößerung der Schlagvolumina des Ventrikels. Dies 
muß nun eine stärkere Füllung des Lungenkreislaufes und somit 
eine Drucksteigerung auch hier zur Folge haben. Werden aber 
am Ende des Lungenkreislaufes d. i. im linken Vorhof Druck und 
Füllung größer, so wird auch der linke Ventrikel unter die gleichen 
Bedingungen einer Vergrößerung seines Schlagvolums gebracht. 
Die umgekehrten Überlegungen gelten für eine Verminderung des 
Venendruckes. Eine solche wird in der Richtung auf Verkleinerung 
der Schlag Volumina des rechten Ventrikels wirken und dadurch 
zur Verminderung der Füllung des Lungenkreislaufes und weiter 
zur Verkleinerung der Schlagvolumina des linken Ventrikels bei¬ 
tragen. 

Der Druck in den großen Arterien, speziell in der zu Druck¬ 
in essungen am häufigsten dienenden Arteria brachialis ist niedriger, 
aber wohl nicht um sehr viel (um ca. 20—25 mm Hg) niedriger 
als der Druck in der Aorta. Das kommt wiederum daher, daß die 
Reihungswiderstände in den ziemlich weiten Arterien auf dem re- 

1) Frank, Die Dynamik des Herzmuskels. Zeitschr. f. Biol. Bd. 32, s. 
auch Moritz, Ein KreislanfsmodelJ etc. Deutsch. Arch.. f. klin. Med. Bd. 66. 

2 ) Wir sehen hier selbstverständlich von solchen Fällen ab, in denen ab¬ 

norme Widerstände in der Venenbahu, Thrombosen, Kompressionen usw\ Vor¬ 

lieben. 
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lativ kurzen Wege nicht sehr erheblich sind. Erhöhungen des 
Brachialisdruckes können daher ohne weiteres auf mindestens 
ebenso große Erhöhungen des Aortendruckes bezogen werden. Eine 
Erhöhung des Aortendruckes ist nun im allgemeinen eine Be¬ 
dingung zur Verminderung des Schlagvolums des linken Ventrikels, 
Verminderung des Aortendruckes aber, mit Ausnahme wahrschein¬ 
lich nur von ganz abnorm niedrigen Drucklagen, eine solche zur 
Erhöhung des Schlagvolums. Erhöhung des Schlagvolums des 
linken Ventrikels bedeutet aber ceteris paribus eine stärkere Aus¬ 
schöpfung des venösen Teiles des Lungenkreislaufes — w'irkt also 
auf eine Verminderung des dort bestehenden Druckes hin. Um¬ 
gekehrt bewirkt Verkleinerung des Schlagvolums des linken Ven¬ 
trikels Erhöhung des Druckes im End teile des kleinen Kreislaufes. 

Es liegt auf der Hand, daß derartige Beziehungen klinisch¬ 
therapeutisch wichtig sind. Gelingt es beispielsweise bei Zu¬ 
ständen pathologischer Druckerhöhung im Lungenkreislauf, den 
Druck im Hohlvenensystem herabzusetzen, 1 ) so wird durch Ver¬ 
minderung des Schlagvolums des rechten Ventrikels die Blutüber¬ 
füllung des kleinen Kreislaufes abnehmen. Der gleiche Effekt 
wird, sofern die pathologische Füllung des kleinen Kreislaufes auf 
Schwäche des linken Ventrikels beruht (Stauung), auch durch 
Steigerung von dessen Schlagvolum (durch Herzreizmittel) erreicht 
werden. 

Der Blutdruck an einer Stelle des Kreislaufes ist auf alle 
Fälle eine Funktion der Füllung und der Wandbeschaffenheit des 
betreffenden Gefäßabschnittes. Wir wollen zunächst diese Be¬ 
ziehungen betrachten: 

In einem ruhenden Kreislaufssystem besteht, wenn wir von 
den Wirkungen der Schwere absehen, an allen Punkten der gleiche 
Druck. Die absolute Füllung der einzelnen Abschnitte ist dabei 
abhängig einerseits von deren primärer Weite, d. h. von ihrer Ka¬ 
pazität. bezogen auf die Längeneinheit und auf den Innendruck 0 
und andererseits von ihrer Dehnbarkeit bei dem jeweils herrschen¬ 
den Drucke. Ist der allgemeine Druck in dem System gleich x, 
so haben diejenigen Abschnitte — eine gleiche primäre Kapazität 
aller vorausgesetzt — die größte Füllung, deren Dehnbarkeit am 
größten ist, d. h. deren Wandung am stärksten gedehnt werden 
mnßte, um die Spannung x anzunehmen. 

Wird durch einen in das Kreislaufsystem eingeschalteten Motor 


1) 8. v. Tabora, Verb. d. 2<i. Kongr. f. inu. Med. y. 382. 
Deutsches Archiv t. kliu. Meilizni. Bil. 31 
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(Herz) ein Druckunterschied — Druckerhöbung am arteriellen, 
Drucksenkung am venösen Ende — herbeigeführt, so ändert sich 
dem ruhenden System gegenüber die Füllung der einzelnen Ab¬ 
schnitte. Gleich bleibt sie nur dort, wo auch im bewegten Kreis¬ 
lauf der Druck x bestehen geblieben ist. Sie hat dagegen da, 
wo der Druck gestiegen ist (im arteriellen System) zugenommen 
— wo er gefallen ist (im venösen System) abgenommen. Ist das 
Druckgefälle stationär geworden, so haben sich auch stationäre 
Füllungsverhältnisse eingestellt (wenn wir von d?n pulsatorischen 
Druck- und Füllungsschwankungen absehen). Selbstverständlich 
ist auch im bewegten Kreislauf für einen bestimmten, an einer 
Stelle bestehenden Druck y die absolute Fällung in ganz gleicher 
Weise durch die Kapazität und die Dehnbarkeit des betreffenden 
Rohrabschnittes für den Druck y quantitativ bestimmt, wie wenn 
der Kreislauf ruhte. 

Der Innendruck an einer bestimmten Gefäßstelle ist offenbar 
genau gleich der Spannung der Gefäßwand daselbst. Diese Spannung 
ist erstens abhängig von der Vergrößerung, welche die Flächen¬ 
einheit der ruhenden, d. h. unter dem Innendrucke 0 stehend ge¬ 
dachten Wand durch die am Ort vorhandene Gefäßfüllung erfahren 
hat. Diese Flächenvergrößerung ist für ein zylindrisches Rohr, 
wie eine einfache Überlegung ergibt, direkt proportional der 
Quadratwurzel aus der bestehenden absoluten Gefäßfüllung und 
umgekehrt proportional der Quadratwurzel aus der „Kapazität“ des 
Gefäßes, d. h. des Rauminhaltes, den das Gefäß auf die Längen¬ 
einheit bei dem Innendruck 0 aufweist. 1 ) Zweitens ist die Wand¬ 
spannung aber auch direkt proportional dem Widerstand, den 
das Gefäß vermöge seiner Wandbeschaffenheit einer solchen Deh¬ 
nung entgegensetzt oder, wenn wir statt des Widerstandes den ge¬ 
läufigeren, dem Widerstand reziproken, Begriff der Dehnbarkeit 
an wenden, die Waudspannung ist umgekehrt proportional der 
Dehnbarkeit der Wand. Je dehnbarer ein Gefäß ist, um so kleiner 
wird bei gleicher Dehnung die Spannungszunahme der Wand 
ausfallen. Bezeichnen wir den Blutdruck (gleich Wandspannung) 
mit p, die tatsächliche absolute Füllung der Längeneinheit einer 
Gefäßstelle mit f, die Kapazität dieser Stelle im obigen Sinne 

1) Wir machen bei dieser Betrachtangsweise die Annahme, daß der Gefäli- 
zylinder bei der Ausdehnung nur eine Breitenzunahme erfährt, während seine 
Läugendimension gleich bleibt, was den tatsächlichen Verhältnissen übrigens an¬ 
nähernd gleich kommt. (In Wirklichkeit findet auch eine, wenn auch nur ge¬ 
ringe Längenzuuahme statt.) 
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mit k, die Dehnbarkeit mit d, so kommen wir zu dem Ausdruck p = 

I /5 -1=1/ / . Aus demselben wird ohne Weiteres ersicht- 
f k d \ kd 2 

lieh, daß eine Druckveränderuug an einer Stelle des Kreislaufes 
keineswegs immer auf einer Veränderung bloß seiner absoluten 
Füllung zu beruhen braucht. 

Freilich ist die Gesamtheit der in Betracht kommenden Fak¬ 
toren, was ihre Veränderungen anlangt, unter den tatsächlichen 
Verhältnissen des Kreislaufes nicht immer unabhängig voneinander; 
Kapazitätsveränderungen, d. h. Erweiterungen oder Verengerungen 
der Gefäße, werden soweit sie aktiv, also durch Änderungen ihres 
Muskeltonus bedingt sind, in der Kegel auch wieder Dehnbarkeits¬ 
änderungen im Gefolge haben, indem man annehmen kann, daß 
Zunahme des Muskeltonus die Dehnbarkeit verringert, Abnahme 
sie vermehrt. In gleicher Weise können aktive primäre Dehn¬ 
barkeitsänderungen, die ebenfalls nur durch Muskelwirkung ent¬ 
stehen können, ihrerseits auch nicht wohl ohne Kapazitätsände¬ 
rungen einhergehen. Ferner ist die „Dehnbarkeit auch ohne Tonus¬ 
änderungen keine für alle Fälle bei demselben Gefäß gleichbleibende 
Größe. Sie wird vielmehr von dem Grad der tatsächlich bestehen¬ 
den Dehnung, d. h. also von dem Verhältnis zwischen Füllung und 
Kapazität des Gefäßes mitbestimmt, indem mit wachsender „rela¬ 
tiver Füllung“ (so kann man den Quotienten aus absoluter Füllung 
und Kapazität des Gefäßes bezeichnen) die Dehnbarkeit der Gefäß¬ 
wand abnimmt, mit sinkender relativer Füllung aber steigt. Auf 
diesen Verhältnissen beruht es, daß der Druck in einem Gefäß in 
rascherer Proportion zu- oder abnimmt, als die absolute Füllung 
es tut. 

Den Wert j/-^- können wir als Maß der relativen Dehnung (D) 

der Gefäßwand bezeichnen. Wir erhalten dann den Ausdruck 

p = Es ist ohne weiteres einleuchtend, daß dieser Quotient, 

Dehnung durch Dehnbarkeit, ein relatives Maß für den Spannungs¬ 
grad, den die Gefäßwand besitzt und also auch für den am Platze 
bestehenden Blutdruck sein muß. 

Um die Beziehungen klar zu stellen, welche sich unter ver¬ 
schiedenen Bedingungen nach Füllung und Druck in den einzelnen 
Abschnitten des Kreislaufes ergeben müssen, ist es gut, folgende 
Faktoren auseinander zu halten: 

31* 
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I. Veränderungen in der absoluten Füllung des gesamten 
Kreislaufes und zwar: 

A. Vergrößerungen, 

B. Verkleinerungen derselben. 

II. Veränderungen in dem vom Herzen geförderten Blutvolum: 

A. Vergrößerung desselben (größeres Sclilagvolum, höhere Schlag¬ 
frequenz), 

B. Verkleinerung desselben (kleineres Schlagvolum, niedrigere 
Schlagfrequenz). 

III. Veränderungen im Tonus der Gefäße: 

A. Zunahme des Tonus 

a) bloß in den größeren Arterien, 

b) bloß in den größeren Venen, 

c) zwischen a u. b bloß in den kleinsten Gefäßen (präkapil¬ 
lare Arterien, Kapillaren und kleinste Venen). 

B. Abnahme des Tonus, wiederum 

a) bloß in den größeren Arterien, 

b) bloß in den größeren Venen, 

c) zwischen a und b bloß in den kleinsten Gefäßen (prä¬ 
kapillare Arterien. Kapillaren und kleinste Venen). 

IV. Veränderungen in der Viskosität des Blutes: 

A. Vergrößerung der Viskosität, 

B. Verkleinerung „ „ 

Wir erörtern die Dinge zunächst nur rein theoretisch und 
immer unter der Voraussetzung, daß primär nur die jeweils be¬ 
sprochene Veränderung einträte, das übrige sich aber nur sekundär 
insoweit ändere, als es nach den dynamischen Bedingungen des 
Kreislaufes infolge der primären Veränderung der Fall sein muß. 

ad I. A. Eine absolute Zunahme der Kreislauffüllung muß den 
Druck an allen Punkten des Kreislaufes, selbstverständlich auch 
im Lungenkreislauf, in die Höhe bringen. Denn es ist klar, daß 
sich die hinzugekommene Blutmenge auf das ganze Gefäßsystem, 
wenn auch in verschiedenen Proportionen wird verteilen müssen. 
Mit einem solchen allseitigen Füllungszuwachs muß aber ein all¬ 
seitiger Druckzuwachs Hand in Hand gehen. 

Es wird dabei von der Gestaltung des Stromvolums, d. h. von 
der Rückwirkung der arteriellen und venösen Drucksteigerung auf 
das Herz abhängen. in welchen Proportionen der Druckzuwachs 
sich auf das arterielle und venöse System verteilt. Bleibt das 
Stromvolum gleich, so wird der Drnckzuwächs im arteriellen System 
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etwas geringer als im venösen ausfallen, da die Erhöhung der 
Gesamtfüllung des Kreislaufes zu einer Ausweitung des Gefäß- 
Systems und dadurch zu einer Minderung der Reibungswiderstände 
führt. Es wird daher schon eine etwas kleinere Druckdifferenz 
zwischen Arterien und Venen, als sie vorher bestand, das gleiche 
Stromvolum garantieren. Ein noch größeres Plus von Druck würde 
sich im Venensystem gegenüber dem arteriellen System natürlich 
dann herausbilden, wenn das Stromvolum nicht gleich geblieben 
wäre, sondern abgenommen hätte, ein geringeres im umgekehrten 
Falle. 

I. B. Ganz analoge Verhältnisse, nur in der Umkehr, treten 
ein, wenn die Kreislauffüllung vermindert wird. Hier sinkt der 
Druck im großen wie im kleinen Kreislauf an allen Stellen, und 
zwar, unter der Voraussetzung eines gleichbleibenden Stromvolums, 
wegen des mit der Gefäßverengerung steigenden Widerstandes, in 
den Venen voraussichtlich mehr als in den Arterien. Noch mehr 
würde diese Ungleichheit in der Druckverminderung hervortreten, 
wenn das Stromvolum bei Füllungsverminderung etwa sich ver¬ 
größerte und umgekehrt. 

II. A. Zunahme des vom Herzen geforderten Blutvolums. Eine 
solche ist auf die einzelnen Herzkontraktionen bezogen, gleichbe¬ 
deutend mit einer Zunahme des Schlagvolums, auf das Stromvolum 
bezogen kann sie auch ohne Zunahme des Einzelschlagvolums durch 
Vermehrung der Schlagfrequenz zustande kommen. Sie muß Fül¬ 
lung und Druck im arteriellen System vermehren, beides, durch 
stärkere Ausschöpfung, im venösen System aber vermindern. 

II. B. Eine Abnahme des geförderten Blutvolums, sei sie 
durch Verkleinerung des Schlagvolums oder durch Verringerung 
der Schlagfrequenz bedingt, muß umgekehrt sowohl zu einer ge¬ 
ringeren Füllung des arteriellen als zu einer geringeren Entlee¬ 
rung des venösen Systems führen. Es sinkt der arterielle und 
steigt der venöse Druck. 

III. A. a) Tonuszunahme bloß in den großen Arterien bei 
Freibleiben der Arteriolen von einer Tonusänderung. (Ob dieser 
Fall praktisch vorkommt, kann dahingestellt bleiben.) Eine auf 
die großen Arterien sich beschränkende Tonuszunahme würde, da 
die Gefäße immerhin noch relativ weit bleiben, für den Kreislauf 
erst in zweiter Linie die Bedeutung einer Widerstandsveränderung, 
in erster die einer Veränderung der Kapazität und Dehnbarkeit 
des arteriellen Blutreservoirs haben. Die Kapazität (Fassungsver¬ 
mögen beim Drucke 0) muß bei stärkerer Kontraktion der Arterien- 
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muskulatur wesentlich abnehmen. Das gleiche würde wahrschein¬ 
lich auch für die Dehnbarkeit (d) gelten. Dies letztere würde aber, 
die vorhergehende absolute Füllung zunächst noch als bestehen 

y f 

kd* 

und also eine erhebliche arterielle Druckerhöhung bedeuten. Diese 
könnte nicht isoliert bestehen bleiben, sie würde ev. zu geringerem 
Scblagvolum des Herzens und dadurch zu geringerer Entleerung 
des venösen Systems, auf alle Fälle aber zu verstärktem Abfluß 
des arteriellen Blutes in das Venensystem führen. Es würden 
Füllung und Druck also auch im Venensystem zunehmen. Dabei 
würde das arterielle System zwar an absoluter Füllung verlieren, 
doch aber dem vorherigen Zustand gegenüber eine größere Span¬ 
nung behalten, das venöse System aber würde an absoluter Füllung 
und selbstverständlich dadurch auch an Spannung gewinnen. Es 
würde also ein Teil des Blutes aus dem Arteriensystem in das 
Venensystem (übrigens auch in den kleinen Kreislauf) verdrängt, 
der Druck aber würde im ganzen Kreislauf steigen, ebenso, als 
ob eine absolute Vermehrung der ganzen Kreislaufsfüllung statt¬ 
gefunden hätte. 

III. A. b) Tonusvermehrung bloß in den größeren Venen. 
Die Überlegungen sind hier ganz analog den eben für das arte¬ 
rielle System angestellten. Tonuszunahme hätte für die großen 
Venen wieder ;wesentlich die Bedeutung einer Kapazität»» und 
Dehnbarkeitsabnahme. Die hierdurch bedingte primäre Zunahme 
des venösen Druckes hätte aber wieder Folgen auch für das arte¬ 
rielle System. Es käme zu Erschwerung des Abflusses des Blutes 
aus dem arteriellen ins venöse System und wahrscheinlich auch 
zu größeren Schlagvolumina des Herzens und der Schluß wäre 
Vermehrung der absoluten Füllung und damit der Spannung des 
arteriellen Systems, vermehrte Spannung, wenn auch verringerte 
absolute Füllung des venösen Systems. Das Blut wäre zum Teil 
aus dem venösen ins arterielle System (sowie auch in den kleinen 
Kreislauf) verschoben, der Druck würde an allen Stellen zuge¬ 
nommen haben, es wäre also wieder ein einer absoluten Auffüllung 
des ganzen Kreislaufes analoger Effekt hinsichtlich des Druckes 
vorhanden. 

III. A. c) Im Falle einer Tonuszunahme im Gebiet bloß der 
kleinsten Gefäße tritt primär auch wieder eine Kapazität^- und 
Dehnbarkeitsabnahme in diesem Kreislaufsabschnitt auf, die zu 
analogen Folgen als sie eben besprochen wurden, d. h. also zur 
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Abwälzung von Blut aus dem Gebiet der kleinsten Gefäße in den 
übrigen Kreislauf und dadurch zu Druckerhöhung im arteriellen 
wie im venösen Gebiet führen müßten. Diese Wirkung tritt aber 
hinter jener zurück, welche durch die Verengerung der an sich 
schon sehr engen Gefäße als Widerstands Vermehrung zwischen 
arteriellem und venösem System auftritt. Die Strömung aus dem 
arteriellen in das venöse System wird gehemmt. Da das Herz 
seine Schlagvolumina zunächst noch beibehalten wird, so wird das 
Venensystem stärker leer geschöpft, das arterielle aber abnorm 
gefüllt und so kommt es als Endeffekt zu Druckabnahme im venösen 
und zu Druckzunahme im arteriellen System. Das Herz wird 
sekundär dadurch im Sinne einer Verminderung seines Schlag¬ 
volums beeinflußt werden können, das Stromvolum ev. also abnehmen. 

III. B. a) Ein Tonusnachlaß bloß in den großen Arterien 
bringt Vergrößerung der Kapazität und wohl auch der Dehnbarkeit 
daselbst hervor und verkleinert also auch die Gefäßspannung, das 
ist den Druck. Die Folge muß verminderter Abfluß nach dem 
venösen System, also Verminderung von dessen absoluter Füllung 
und damit auch von dessen Spannung sein. Was dem venösen 
System an absoluter Füllung entgeht (und auch noch ein Teil der 
Füllung des kleinen Kreislaufes), wird im arteriellen System auf¬ 
gehäuft. Dessen absolute Füllung nimmt also zu, während doch 
seine Spannung unter der Norm bleibt. Es hat also eine Verschie¬ 
bung von Blut nach dem Ort des Tonusnachlasses stattgefunden, 
der Druck aber hat im ganzen Kreislauf eine Minderung erfahren. 
Es besteht in dieser Hinsicht also eine Analogie zur Abnahme der 
absoluten Gesamtfüllung des Kreislaufes, es ist gewissermaßen ein 
intravasaler Blutverlust nach dem Orte des Tonusnachlasses hin 
eingetreten. 

III. B. b) Tonusnachlaß im venösen System führt in analoger 
Weise zu Blutverschiebung nach dem venösen System hin und zu 
Druckverminderung im gesamten Kreislauf, wieder wie bei einer 
Abnahme der Gesamtfüllung desselben. 

III. B. c) Tonusnachlaß bloß in den kleinsten Gefäßen. Ein 
Teil der Wirkung ist wieder analog der einer absoluten Füllungs¬ 
verminderung im Kreislauf. Indem eine Blutverschiebung nach 
dem Ort des Tonusnachlasses stattfindet, tritt eine Tendenz zu 
allgemeiner Druck Verminderung auf. Diese Wirkung tritt aber 
wieder hinter der einer bedeutenden Widerstandsabnahme zwischen 
arteriellem und venösem Gebiet zurück. Diese hat infolge des 
erleichterten Abflusses des Blutes eine weitere Drucksenkung in 
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den Arterien, in den Venen aber eine Druckerhöhung zur Folge. 
Das Endresultat wird eine Steigerung des venösen und eine er¬ 
hebliche Senkung des arteriellen Druckes sein. Beide Faktoren 
wirken fördernd auf das Schlagvolum des Herzens ein, es wird 
also das Stromvolum eine Tendenz zur Zunahme zeigen. 

IV. A. Zunahme der Blutviscosität wirkt im Sinne einer Wider¬ 
standszunahme auf den Kreislauf. Dieselbe wird sich an solchen 
Stellen, wo wegen der Beschaffenheit der Gefäßbahn an sich schon 
die größten Widerstände bestehen, am meisten geltend machen 
müssen. Die Gesamtwirkung einer Viskositätvermehrung des Blutes 
wird also analog der einer Tonuszunahme im Gebiet der kleinen 
Gefäße sein, d. h. es wird zu einer Steigerung des arteriellen und 
Senkung des venösen Druckes mit Tendenz zur Abnahme des 
Stromvolums kommen müssen. 

IV. B. Abnahme der Blutviskosität wird umgekehrt als Wider¬ 
standsverminderung analog einem Tonnsnachlaß in den kleinen Ge¬ 
fäßen zu Drucksenkung im arteriellen und Drucksteigerung im 
venösen Gebiet führen und eine Tendenz des Herzens seine Schlag¬ 
volumina zu vergrößern im Gefolge haben. 

Fassen wir das bisher Ausgeführte nochmals zusammen, so 
ergibt sich: Eine Druckzunahme im arteriellen System kann be¬ 
dingt sein 

1. durch eine Zunahme der Gesamtfüllung des Kreislaufes, 

2. durch eine Zunahme des Stromvolums, 

3. durch Tonusvermehrung in irgendeinem Kreislaufabschnitt 
(Splanchnicusgebiet!), besonders aber durch eine solche in den 
kleinsten Gefäßen, speziell wohl den präkapillaren Arterien, 
wobei sich Abnahme von Kapazität und Dehnbarkeit daselbst 
mit bedeutender Widerstandserhöhung für den arteriellen Ab¬ 
fluß kombinieren, 

4. durch Viskositätszunahme des Blutes. 

Eine Druckabnahrae im arteriellen System kann die Folge sein 

1. von Verkleinerung der Gesamtfüllung des Kreislaufes, 

2. von Abnahme des Stromvolums, 

3. von Tonusnachlaß in irgendeinem Kreislautäbschnitt, speziell 
wieder in den kleinsten Gefäßen vor allem den präkapillaren 
Arterien, 

4. von Viskositätsverminderung des Blutes. 

Eine Druckzunahme im venösen System entsteht 

1. durch Vermehrung der Gesamtfüllung des Kreislaufes, 

2. durch Verminderung des Stromvolums, 
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3. durch Tonuszunahme im venösen System, sowie auch durch solche 
im arteriellen System, falls diese die kleinsten Arterien frei läßt, 

4. durch Tonusnachlaß in den kleinsten Gefäßen, 

5. durch Viskositätsabnahme des Blutes. 

Eine Druckabnahme im venösen System kann bedingt sein 

1. durch Verminderung der Gesamtfüllung des Kreislaufes, 

2. durch Zunahme des Stromvolums, 

3. durch Tonusnachlaß im venösen sowie auch durch solchen im 
arteriellen System, falls wieder die kleinsten präkapillaren 
Arterien frei bleiben, 

4. durch Tonuszunahme in den kleinsten Gefäßen, 

5. durch Viskositätsvermehrung des Blutes. 

Gleichartig auf den Druck im arteriellen und venösen System, 
d. h. beide steigernd oder beide senkend, wirken also Verände¬ 
rungen der Gesaratfüllung und Veränderungen des Gefäßtonus mit 
Ausnahme von demjenigen der kleinsten Gefäße. Entgegengesetzt 
auf den arteriellen und venösen Druck, den einen steigernd und 
den anderen senkend und umgekehrt, wirken Veränderungen im 
Stromvolum, Veränderungen im Tonus der kleinsten (insbesondere 
präkapillaren) Gefäße und Veränderungen der Blutviskosität. 

Bei letzteren Fällen entgegengesetzter Einwirkung müssen wir 
noch etwas verweilen. Der Fall, „Senkung des arteriellen und 
Steigerung des venösen Druckes“ kann bedingt sein 

a) durch Verringerung des Stromvolums, 

b) durch Tonusnachlaß in den kleinsten Gefäßen, 

c) durch Viskositätsverrainderung des Blutes. 

In den beiden letzten Fällen wird das Stromvolum eher ver¬ 
größert sein. Es besteht also das interessante Ergebnis, daß gleiche 
Druckveränderungen im Kreislauf bei entgegengesetztem Verhalten 
der Stromgeschwindigkeit vorhanden sein können. Natürlich wird 
es wichtig sein, diese Fälle unterscheiden zu können. Es wird 
dies meist durch Feststellung des Verhaltens der arteriellen Druck¬ 
amplitude möglich sein, da diese bei großem Schlagvolumen groß, 
bei kleinem klein wird sein müssen (s. unten). Die umgekehrten 
aber sonst analogen Erwägungen gelten für den Fall einer Steige¬ 
rung des arteriellen und Senkung des venösen Blutdruckes. Dieser 
Fall kann sowohl bei Vergrößerung des Stromvolums, eben durch 
diese bedingt, eintreten, als auch bei Verkleinerung desselben 
(Vermehrung des präkapillaren Widerstandes oder Viskositäts¬ 
zunahme des Blutes) gegeben sein. Zur Unterscheidung wird 
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man wieder die arterielle Drnckamplitade heranzuziehen suchen 
müssen. 1 ) 

Wir haben im Vorangehenden die verschiedenen Einflüsse auf den 
Druckablauf im Kreisläufe möglichst auseinander gehalten. Es liegt nun 
auf der Hand, daß die verschiedensten Kombinationen der einzelnen 
Faktoren Vorkommen können. Wahrscheinlich wird es sogar eine Aus¬ 
nahme sein, wenn einseitig nur ein Faktor sich ändert. Wir wollen, um 
eine kurze Darstellung dieser Verhältnisse zu ermöglichen, uns einiger 
Zeichen bedienen. H bedeute die Größe der Herzleistung. F die Größe 
der absoluten oder auch relativen (d. h. also des Verhältnisses zwischen 
alsoluter Füllung und Wandspannung — siehe oben S. 479) Kreislauftüllung. 
W die Gröse der Widerstandes in den kleinsten Gefäßen des Kreislaufes. 
Vi die Größe der Viskosität des Blutes. A bedeute arteriellen, V venösen 
Druck, y oder —(— x, —j— y usw. bedeute Zunahme. ( oder — x, 
— y usw. bedeute Abnahme. = bedeute Gleichheit einer Größe im 
Vergleich zur Norm. 
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Das heißt also: Für den Fall einer Abnahme der Herzleistung aber Zu¬ 
nahme der Kreislauffüllung kann der arterielle Druck, je nach der Größe 
von x und z, kleiner oder größer als die Norm, oder auch dieser gleich 


sein, der venöse Druck ist aber auf alle Fälle erhöht. 
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1) Über die Art, wie man hier die Dmckamplitude verwenden kann, siehe 
die Arbeit von Fürst u. Soetbeer, Deutsches Arch. f. klin. Medizin Bd. 90 
jlber die Beziehungen zwischen Füllung und Druck in der Aorta) und Straß¬ 
burger, (Iber den Einfluß der Aortenelastizität auf das Verhältnis zwischen 
Pulsdruck und Schlagvoluni des Herzens. Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 91. 
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Diese Ausdrücke brauchen nicht weiter kommentiert zu werden. 
Ebenso könnte man nun noch W und F, H und Vi, Vi und F, 
W und Vi, ferner je drei der vier Faktoren und schließlich noch 
alle vier miteinander kombinieren. Man sieht, die Fülle der Mög¬ 
lichkeiten, wie eine bestimmte Druckhöhe im arteriellen und venösen 
Gebiete zustande kommen kann, ist außerordentlich groß, und man 
muß a priori daran zweifeln, daß in jedem einzelnen Falle das 
Messungsresultat in seiner Genese völlig aufzuklären sein wird. 
Das benimmt der Erhebung dieser Resultate aber doch nichts von 
ihrer Wichtigkeit, denn einmal stehen uns doch gewisse Hilfsmittel 
zu Gebote, um die verschlungenen Beziehungen zu entwirren. Auf 
die Verwendbarkeit der Druckamplitude in Kombination mit der 
Pulsfrequenz zur Beurteilung der Größe der Herzleistung wurde 
schon hingewiesen. Andere Anhaltspunkte geben z. B. das Bestehen 
eines Infektes, der einen Vasomotorennachlaß nahe legt. Ände¬ 
rungen der Viskosität des Blutes werden in vielen Fällen überhaupt 
nicht in Frage kommen. Ihr eventuelles Vorhandensein ist mit den 
üblichen Apparaten leicht feststellbar. Ebenso sind Anomalien 
der gesamten Kreislauffüllung wohl zu den selteneren Fällen zu 
zählen. Ihr Vorhandensein kann aus gewissen klinischen Zeichen 
vermutet werden. So werden Verminderung der Diurese bei reich¬ 
licher Flüssigkeitszufuhr und das Auftreten von Ödemen eine Ver¬ 
mehrung der Kreislauffüllung nahe legen. Bei gewissen Krank¬ 
heitszuständen scheint Veränderung der Kreislauffüllung, bei 
manehen Anämien z. B. eine Vermehrung derselben die Regel zu 
sein.*) Auch dürfte jetzt eine direkte Bestimmung der Blutmenge 
am Lebenden als klinische Methode nähergerückt sein. *) Bei der 
quantitativen Einschätzung der Bedeutung von Anomalien der 
Kreislauffüllung für die Blutdruckhöbe wird man sich freilich der 
kompensatorischen Wirkung, welche gerade hier auf vasomotorischem 
Wege erfolgende Änderungen der Kapazität der Strombahn haben 
können, stets erinnern müssen. 

Unter kritischer Verwertung aller hier angedeuteten Anhalts¬ 
punkte wird die Messung des Druckes am Anfang und Ende des 
Kreislaufes unsere Einsicht in pathologische Verhältnisse voraus¬ 
sichtlich zu vermehren imstande sein. Vor allem kann die Fest¬ 
stellung des venösen neben dem arteriellen Druck aber auch be¬ 
stimmtere therapeutische Hinweise geben, indem wir in der Wahl 


1) Plesch, Hämodynamische Studien. Berlin. Hirschwald 1909 p. 78. 

2) Plesch, ibidem p. 61 ff. 
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von Mitteln, welche, je nachdem mehr nur das Herz oder die Ge¬ 
fäße oder die Kreislauffüllung oder die Viskosität verändern 
(Aderlaß, Diuretica, Infusion usw.), sicherer zu werden hoffen können. 
Hierauf soll in spätereu Mitteilungen eingegangen werden. 

Prinzip und Technik der Methode. 

Verbindet man eine Vene mit einem mit Flüssigkeit gefüllten 
Manometerrohre, so wird bei entsprechend hohem Ausgangsstande 
der Flüssigkeit diese so lange abfließen, bis die Flüssigkeitssäule 
des Manometers dem in der Vene herrschenden Drucke gleich ist. 
Stellt man die Kommunikation des Manometers mit der Vene 
durch eine Pravazkanüle her, so wird die Einstellung in der 
gleichen Weise erfolgen müssen, nur wird der durch die Enge 
der Kanüle bedingte Widerstand — dessen Größe leicht bestimm¬ 
bar ist — sich dem Venendruck hinzuaddieren. Es würde dem¬ 
nach ein aus Manometerrohr, Verbindungsschlauch und Kanüle 
bestehender Apparat die einfachste Form eines nach dem ge¬ 
nannten Prinzipe hergestellten Phlebotonometers darstellen. Mit 
einem derartigen Apparate hat der eine von uns (M.) bereits 
vor nahezu 8 Jahren an der Greifswalder Klinik Bestimmungen 
des Venendrucks ausgeführt. Diese Untersuchungen haben wir an 
der Gießener und Straßburger Klinik fortgesetzt und die Methode 
auch nach der technischen Seite weiter ausgebaut, so daß wir nun¬ 
mehr, gestützt auf ein großes Material, die Messung des Venen¬ 
drucks als klinische Untersuchungsmethode mitzuteilen uns für 
berechtigt erachten. *) 

Als Ort der Messung haben wir prinzipiell die Vena 
mediana ihrer im allgemeinen guten Zugänglichkeit wegen gewählt; 
alle von uns gefundenen Zahlen beziehen sich demnach, soweit 
nicht anders angegeben, auf diese. Als Nullpunkt, auf den sämtliche 
Druckwerte bezogen werden, haben wir die Höhe des rechten Vor¬ 
hofes gewählt und für diese einen Punkt angenommen, der bei 

1) Messungen des Venendrucks sind auf verschiedene Weise schon ver¬ 
sucht worden. Siehe Frey, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 73 p. 528, 1902; 
v. Basch, Wiener med Presse 1904 p. 911. Gärtner, Münchner med Woehen¬ 
sehr. 1903 p. 2038 u. 2080 und 1904 p 212. v. Recklinghausen, Arch. f. ex- 
perim. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 55 p. 468. Wir glauben aber mit der Behaup¬ 
tung, daß diese Methoden au Exaktheit und Zuverlässigkeit von der hier be¬ 
schriebenen weit übertroffen werden, nicht auf Widerspruch zu stoßen und sehen 
davon ab, auf dieselben hier näher einzugehen. Ein dem von uns verwendeten 
gleiches Prinzip ist für die Bestimmung des Drucks bei der Lumbalpunktion 
von Kausch angewandt worden. Deutsche med. Wochenschr. 1908 p. 2217. 
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Horizontallage in der Höhe der 4. Rippe 5 cm unterhalb der 
Niveaulinie der vorderen Brustkorbfläche gelegen ist. Durch Unter¬ 
suchungen an Leichen — Einstechen langer, der genannten Niveau¬ 
linie parallel gerichteter Nadeln an dem erwähnten Punkte — 
haben wir uns überzeugt, daß diese Annahme für die weitaus 
größte Mehrzahl der Fälle zutritt't; die Nadelspitze wurde meist 
sogar genau in der Höhe der Hohl veneneinmündungssteile gefunden. 


Fig. 1. 



Bei abnormer Thoraxkonfiguration — z. B. bei Pectus carinatum —, 
ebenso bei ungewöhnlich stark entwickeltem Fettpolster können 
Abweichungen des tatsächlichen und des von uns angenommenen 
Vorhoftspunktes in einem von uns beobachteten Höchstwerte von 
1 bis 2 cm Vorkommen. Diese Differenz fällt jedoch gegenüber den 
unter pathologischen Verhältnissen zu beobachtenden Veränderungen 
der Venendruckhöhe nicht ins Gewicht. 

Zu dem „Phlebotonometer'* gehört 1. das eigentliche Mano- 

1) Der nach nuferen Angaben konstruierte Apparat ist von der Firma 
Streisguth in Straiiburg zu beziehen. 
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meter (Fig. 1 M), 2. eine Rekordspritze mit Kanüle und einem be¬ 
sonderen Hahnzwischenstück (Fig. 1 S, u. S a ) und 3. ein besonders 
konstruierter Nivellierstab (Fig. 1 K) zur Einstellung auf Vorhofshöhe. 

Das Manometer besteht aus einem mit Zentimeterteilung ver¬ 
sehenen metallenen Vierkantstabe, längs dessen ein zweites Metall¬ 
lineal mit mm-Skala vermittels eines Zahntriebes verschoben 
werden kann. Der Vierkantstab ist drehbar auf einen massiven 
Fuß montiert, an dem gleichzeitig eine Glasschale angebracht 
werden kann. (Letztere dient, mit steriler bzw. antiseptischer 
Flüssigkeit gefüllt, zur Aufbewahrung der Spritze.) Das mm-Lineal 
trägt ein dickwandiges Glasrohr mit ziemlich engem Lumen (sog. 
„Barometerrohr“), das an seinem unteren Ende von einer Feder¬ 
klemme, oben von einer'Scharnierklainmer festgehalten wird. Das 
obere Ende des Rohres ist leicht gebogen; das untere kommuniziert 
durch ein gläsernes T-Rohr einerseits mit einem am oberen Ende 
des mm-Lineales befestigten Glasgefäß, andererseits unter Zwischen¬ 
schaltung eines ca. 50 cm langen Gummischlauches mit einem kleinen 
Metallkonus, der in das später zu beschreibende Hahnzwischenstück 
paßt. Die Schlauchleitung zwischen Glasgefäß und T-Rohr ist durch 
eine unterhalb des ersteren mit dem mm-Lineale verlötete Klemme (a) 
abschließbar; in diese Leitung ist ein zweites T-Rohr eingeschaltet, 
dessen freies Ende durch einen Schlauch mit einem kurzen, spitz 
ausgezogenen Glasrohr verbunden ist. Sowohl dieser Schlauch, wie 
der zum Metallkonus führende sind mit Klemmen versehen. Schließ¬ 
lich befinden sich in der Höhe des Nullpunktes des mm-Lineales 
zwei kleine Rasten zum Auflegen des Nivellierstabes. 

Die Rekordspritze (von 1 ccm Inhalt) trägt ein Hahnzwischen¬ 
stück, das zwecks besserer Fixierung auf dem Arm des Patienten 
mit zwei kleinen, flügelförmigen Stützen versehen ist. Dieses 
Zwischenstück verhindert, nach erfolgter Einführung der Kanüle 
in die Vene (s. u.), den Austritt von Blut sowie den Eintritt von 
Luft; es ermöglicht ferner eine Regulierung der in der Zeiteinheit 
in die Vene einfließenden Menge der Manometerflüssigkeit sowie 
völliges Sistieren des Einflusses ohne Entfernung der Kanüle, 
letzteres in weit bequemerer Weise als dies mittels einer Klemme 
möglich wäre. Die Pravazkanüle hat unterhalb der Spitze, dem 
Schrägschliff der endständigen Öffnung gegenüber liegend, eine 
zweite, ovale Öffnung; es wird so das Freibleiben der Kommuni¬ 
kation mit dem Veneninhalt auch für den Fall gewährleistet, daß 
sich die Venenwand an die eine der Mündungen anlegen sollte. 

Das Nivellierinstrument besteht aus einem Metallstabe, auf 
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welchem eine Wasserlibelle befestigt ist und längs dessen einer Hälfte 
ein zweiter, 5 cm langer Metallstab sich im rechten Winkel mittels 
einer Metallschlaufe verschieben läßt. 

Die Ausführung der Venendruckbestimmung mit dem be¬ 
schriebenen Apparat gestaltet sich folgendermaßen: Der Patient 
wird horizontal gelagert. Die vierte Rippe wird mit einem Blau¬ 
stiftstrich markiert und am Sternalansatze derselben der Nivellier¬ 
stab so auf den Thorax gelegt, daß er auf beiden Brustkorb¬ 
hälften gleichmäßig aufliegt und die Luftblase der Libelle einspielt; 
hierzu ist notwendig, daß beide Schultern des Patienten vollkommen 
gleichmäßig auf der Unterlage ruhen. Sodann wird der kurze 
5 cm betragende Arm des Nivellierstabes so weit herangeschoben, 
daß er mit seinem unteren Ende den Thorax berührt und die 
Berührungsstelle — die dann also genau 5 cm unterhalb der 
Thoraxoberfläche liegt — mit Blaustift markiert. Nunmehr wird 
das eine Ende des Nivellierstabes an diese Marke gebracht, das 
andere auf die in Höhe des Nullpunktes der mm-Skala befindliche 
Rast gelegt — diese letztere wird durch Drehen an dem Knopf¬ 
griff des Untersatzes so gestellt, daß sich das Ende des Armes 
leicht auflegen läßt — und vermittels des Zahntriebes die mm- 
Skala so lange der Höhe nach verstellt, bis die Libelle abermals 
einspielt. Die Einstellung des Nullpunktes des Manometers auf 
Vorhofhöhe ist damit beendigt (s. Fig. 2). Der rechte Arm des 
Patienten wird zum rechten Winkel abduziert, im Ellenbogengelenk 
leicht gebeugt und die Hand in halbe Pronationsstellung gebracht; 
es ist dies die Stellung, in welcher nach unseren Erfahrungen der 
Venenstrom des Armes die geringste mechanische Behinderung er¬ 
fahrt. Nur ausnahmsweise ist einmal bei anderer Stellung, z. B. 
bei etwas mehr adduziertem Arme, der Abfluß aus dem Venen¬ 
system besser und daher der Venendruck niedriger. Es ist zweck¬ 
mäßig, den Arm in der gewählten Stellung durch eine geeignete 
Unterlage zu stützen, um Muskelanstrengungen seitens des zu 
Untersuchenden zu vermeiden. Hierauf wird am Oberarm eine 
leichte Stauung vorgenommen, um die Vene gut anschwellen zu 
lassen. Wir bedienen uns gewöhnlich einer aus elastischem Hosen¬ 
trägerstoff hergestellten ca. 3 cm breiten Binde, die vermittels 
einer Schnalle auf das erforderliche Umfangsmaß gestellt und mit 
einem Druckknopf geschlossen wird. Sodann wird nach Desinfektion 
der Ellenbeuge die Kanüle der mit dem Hahnzwischenstück 
armierten Spritze in die Vene eingestochen. Es empfiehlt sich, die 
Spritze vorher mit steriler Flüssigkeit (ev. dem Wasser, in dem 
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sie vorher ausgekocht worden ist), zur Hälfte zu füllen. Wird dann 
der Stempel etwas zurückgezogen, so fließt bei richtiger Lage der 
Kanüle das Blut aus der Vene als dünner Faden in die Flüssigkeit 
ein. Drückt man sodann den Stempel wieder in seine ursprüngliche 
Lage vor, so wird das Blut wieder aus der Kanüle in die Vene gepreßt 

Fig. 2. 



und so eine Gerinnung in der Kanüle sicher vermieden. Dann 
wird der Hahn des Zwischenstückes geschlossen, die Spritze ent¬ 
feint und der Konus des Manometerschlauches nach Öffnung der 
Klemme des letzteren, also unter beständigem Fluß der Manometer¬ 
flüssigkeit, in das Zwischenstück geschoben. Hierdurch wird es 
leicht und sicher vermieden, daß Luft in das Zwischenstück ge¬ 
langt. Nun wird der Halm des Zwischenstücks geöffnet, ebenso 
der Knopf der Stauungsbinde, und die Manometerflüssigkeit fließt 
in die Vene ein *) (s. Fig. 3). 

Dieses Einfließen erfolgt zunächst rasch, mit zunehmender An¬ 
näherung an den Veneninnendruck aber immer langsamer. In 

1) Fig. 3 zeigt die Kanüle in situ bei richtiger Lagerung des Armes. (Der 
Nullpunkt des Manometers war bei dieser Aufnahme infolge eines Versehens 
nicht auf Herzhöhe eingestellt worden.) 
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diesen» Stadium kommt der Einfluß der Respiration auf den Venen¬ 
druck in den Schwankungen des Flüssigkeitsspiegels meist sehr 
deutlich zum Ausdruck. Zeigt bei einigem Zuwarten der Flüssig¬ 
keitsspiegel im Manometer keine weitere Abwärtsbewegung, so 
wird der erreichte Stand an der mm-Skala abgelesen und notiert. 
Es ist zweckmäßig, im Anschlüsse daran kleine Stellungsverände¬ 
rungen des Armes — Verstärkung und Verringerung der Beuge¬ 
stellung des Unterarmes sowie der Pronationsstellung der Hand — 
vorzunehmen, um sich mit Sicherheit davon zu überzeugen, daß die 

Fig. 3. 



gewählte Stellung des Armes in der Tat das Optimum für das 
Einfließen der Manometerflüssigkeit darstellte. Der niedrigste Wert 
wird als der maßgebende angesehen. Durch Druck auf die unter¬ 
halb des Reservoire angebrachte Klemme a füllt man sodann das 
Manometerrohr wieder um einige Zentimeter Skalahöhe auf und 
macht in der angegebenen Weise eine zweite Bestimmung. Hat 
man dabei das Steigrohr zu stark ausgefüllt und will es vermeiden, 
zu viel Flüssigkeit in die Vene zu bringen, so kann man den Über¬ 
schuß durch Öffnen der Klemme c wieder abfließen lassen. Da das 
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Hahnzwisohenstfick mit seinen Flügelfortsätzen auf dem Unterarm 
fest aufruht, kann bei ruhigen Patienten eine weitere Fixation 
entfallen; immerhin ist es wohl sicherer, das Zwischenstück noch 
leicht mit der Hand zu fixieren. Eventuell kann das letztere auch 
am Arme mit einem Stückchen Heftpflaster festgeklebt werden. 
Ist die Bestimmung bzw. der Versuch beendet, so wird der Hahn 
geschlossen, die Kanüle entfernt und die StichöfFnung mit Heft¬ 
pflaster verklebt. Danach soll in jedem Falle die Kanüle gleich 
durchgespült werden; bei einwandsfreiem Verlauf des Versuches 
pflegt in derselben kein Blut vorgefunden zu werden. 

Als Manometerflüssigkeit haben wir eine antiseptische Lösung 
und zwar von 1 g Ohinosol in 2000 ccm steriler Ringer- oder 
auch physiologischer Kochsalzlösung verwendet. Der Fassungsgehalt 
der von uns verwendeten Manometerrohre beträgt 0,9 bis 1 ccm 
auf 50 cm Rohrlänge, so daß man für die einzelnen Bestimmungen 
mit Bruchteilen eines Kubikzentimeters auskommt. 

Auf einige Kautelen bei Ausführung der Bestimmung sei noch 
besonders hingewiesen. Es pflegen, besonders bei länger dauernden 
Versuchen, die Patienten manchmal nicht absolut unbeweglich liegen 
zu bleiben. Auch kleine Drehungen usw. des Rumpfes können je¬ 
doch natürlich schon Änderungen des Nullpunktes bewirken. Es 
ist daher empfehlenswert, bei länger dauernden Versuchen die 
Einstellung des Nullpunktes vermittels des Nivellierstabes ab und 
zu zu kontrollieren. Notiert man jedesmal die Stellung des Mano¬ 
meternullpunktes zur Skala des Vierkantlineals, so ist selbst bei grö¬ 
beren Lageveränderungen des Rumpfes ein Vergleich der bei wieder¬ 
holten Bestimmungen gefundenen Werte durch Umrechnung leicht 
möglich. Eine Schwierigkeit bietet sich der Venendruckbestimmung 
bei Patienten, die hüsteln (z. B. Herzinsuffiziente mit Bronchitis) 
oder stöhnend exspirieren (Benommene). In diesen Fällen besteht die 
Gefahr, daß der, wie beim Valsalva’schen Versuch, exspiratorisch 
erheblich gesteigerte Venendruck Blut in die Kanüle preßt, was 
zur Gerinnung in derselben führen könnte. Man muß in solchen 
Fällen sehr achtsam sein, und bei jedem Hustenstoß bzw. Stöhnen 
sofort durch Öffnen der Klemme a das Manometerrohr soweit füllen, 
daß in diesem ein Überdruck geschaffen wird. Seit wir diese Vor¬ 
sichtsmaßregel beobachteten, haben wir keinen Fall von Gerinnung 
in der Kanüle zu verzeichnen gehabt. 

Bedingung für eine einwandsfreie Druckmessung ist das gänz¬ 
liche Freisein des Manometers, sowie des zugehörigen Schlauch¬ 
systems von Luftblasen. Die Entfernung etwa vorhandener Luft- 
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blasen^läßt sich am besten dadurch bewerkstelligen, daß man sie 
durch Druck auf die Schläuche in das Manometerrohr treibt, so¬ 
dann die das letztere am oberen Ende fixierende Scharnierklammer 
öffnet und das Rohr durch Drehen um seinen unteren Fixierpunkt 
(drehbare Federklemme) senkt und so lange aus dem Reservoir 
Flüssigkeit nachlaufen läßt, bis die Luftblasen entfernt sind. Ob 
dies vollständig gelungen ist, stellt man dadurch fest, daß 
man sich überzeugt, ob bei Heben und Senken des Manometer¬ 
rohres, wenn die Klemme a geöffnet ist, der Flüssigkeitsspiegel 
sich rasch auf das Koramunikationsniveau einstellt (s. übrigens 
unten p. 496). 

Mit der beschriebenen Methode haben wir eine große Anzahl 
von Bestimmungen, allein in den letzten 8 Monaten ca. 300 an 
über 100 Patienten gemacht, wobei die in einer Sitzung am selben 
Patienten mehrfach vorgenommenen für eine gezählt sind. Auf Grund 
unseres Materials halten wir uns für berechtigt, den Eingriff als 
völlig ungefährlich zu bezeichnen, vorausgesetzt, daß er unter den 
bezeichneten Kautelen ausgeführt wird. Nur in einem Falle haben 
wir eine Thrombose der Mediana auftreten gesehen. Da aber an 
der gleichen Stelle unmittelbar nach unserer Bestimmung Strophan¬ 
tin und Adrenalinjektionen vorgenommen wurden, so ist es minde¬ 
stens zweifelhaft, ob diese Thrombose auf Rechnung unserer.Be¬ 
stimmung zu setzen ist. Der ganze Eingriff ist nicht größer und 
erfordert auch kaum mehr Zeit als eine gewöhnliche intravenöse 
Injektion; auch ist die bei einer gewöhnlichen Venendruckbestim¬ 
mung eingebrachte Flüssigkeitsmenge, wie schon erwähnt, nicht 
größer, meist sogar geringer als die der gebräuchlichen medi¬ 
kamentösen Injektionen. Aber auch in jenen Fällen, in denen aus 
bestimmten Gründen sich uns ein längeres Liegenlassen der Kanüle, 
sowie eine durch oft wiederholte Bestimmungen erforderliche 
größere Einfuhr von Chinosollösung in die Vene als notwendig er¬ 
wies, haben wir niemals Nachteil für den Patienten entstehen sehen. 
Die längste Versuchsdauer betrug in einem Falle 65 Minuten, es 
wurden hierbei ca. 60 ccm der Lösung verbraucht, ohne irgend¬ 
eine schädliche Wirkung. Gründliche Desinfektion der Ellenbeuge, 
ausgiebiges Durchspülen des Apparates mit Chinosollösung vor Be¬ 
ginn des Versuches, sowie öfteres Auskochen der — im Zusammen¬ 
hang herausnehmbaren — Gummi- und Glasteile des Phlebotono- 
meters geben unseres Erachtens die Gewähr für die Unbedenklich¬ 
keit der Anwendung der Methode. 

Einer besonderen Prüfung bedurfte die Frage nach eventuellen 
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Fehlerquellen der Methode. Hier sind zunächst solche zu berück¬ 
sichtigen , die in der Art des verwendeten Manometers selbst ge¬ 
legen sind. 

Aus der eben gegebenen Beschreibung geht hervor, daß das 
Manometerrohr relativ eng gewählt wurde, um die znm Einlauf in 
die Vene kommende Flüssigkeitsmenge möglichst beschränken zu 
können. Solche enge Röhren können bekanntlich infolge von Ka¬ 
pillarattraktion einen nicht unerheblich höheren Flüssigkeitsstand 
aufweisen, als ein mit ihnen kommunizierendes weiteres Rohr. Man 
wird bei ihrer Benutzung als Manometerrohr also zu hohe Druck- 
werte finden. Die Größe dieses, übrigens für alle Versuche kon¬ 
stanten und demnach für die Gewinnung von Vergleichs werten 
nicht ins Gewicht fallenden Fehlers, läßt sich auf die angedeutete 
Weise leicht feststellen. Man braucht nur den Ausflußschlauch 
des Venenmanometers mit einem weiten Manometerrohr zu ver¬ 
binden und dies kommunizierende System dann mit Flüssigkeit an¬ 
zufüllen. Es läßt sich dann mit Hilfe des Nivellierstabes ohne 
weiteres das durch Kapillarität bedingte Plus in dem Niveaustande 
des Venenmanometers bestimmen. Ein solches kommunizierendes 
System befindet sich aber schon von vornherein an unserem Appa¬ 
rate in der Verbindung des Venenmanometers mit dem weiten Zu- 
laufgefäße. Ein Vergleich des Niveaustandes im Venenmanometer 
mit dem im Zulaufgefäß bei offener Kommunikation beider ergibt 
also ohne weiteres den Kapillaritätsfehler. Er beträgt bei den von 
uns bisher benutzten Röhren je nach deren Weite 0,9 bis 1,3 cm. Das 
jeweils benutzte Instrument ist also in dieser Weise zunächst zu 
aichen. 

Als Hindernis für den Fliissigkeitsausfluß aus dem Venen¬ 
manometer kommt ferner die Hohlnadel in Betracht. Auch in ihr 
sind retinierende Kapillarkräfte wirksam. Daß eine solche Nadel 
nicht von selbst ausläuft, sondern unter einem gewissen Drucke 
ausgeblasen werden muß, ist eine jedem geläufige Tatsache. Man 
könnte nun auf den Gedanken kommen, die Aichung des ganzen 
Systems, Manometerrohr plus Ausflußschlauch plus Nadel, in der 
Weise vorzunehmen, daß man die Nadel an eine beliebige Stelle 
unterhalb das Niveaustandes des Manometers bringt und dann 
durch Ausfließenlassen die Manometerflüssigkeit sich zur Nadel¬ 
ausflußöffnung einstellen läßt. Dies geht nicht an. Auf der einen 
Seite würde so die Kapillarattraktion des Manometerrohres, wegen 
der analogen Kraft der Hohlnadel nicht quantitativ zum Ausdruck 
kommen, auf der anderen Seite aber läßt das Ausfließen von Flüssig- 
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keit aus der engen Nadelöffnung heraus in die Luft, wegen der 
hierbei stattfindenden Tropfenbildung, neue Widerstandskräfte, 
nämlich die Oberflächenspannung des sich bildenden Tropfens, auf- 
treten. Um das ganze System inklusive Hohlnadel zu aichen, muß 
man den Vorgang bei der Venendruckmessung selbst nachahmen. 
Man schließt ein mit Flüssigkeit gefülltes Steigerohr von weitem 
Kaliber unten mit einem Gummischlauch ab, sticht mit der Aus¬ 
flußnadel des Phlebotonometers durch diesen Gummischlauch hin¬ 
durch und läßt nun die Flüssigkeitssäule des Steigerohres mit der 
des Phlebotonometers sich ins Gleichgewicht setzen. Da beim Aus¬ 
fließen von Flüssigkeit in Flüssigkeit eine Tropfenbildung nicht 
stattfindet, so fällt eine hindernde Oberflächenspannung bei dieser 
Versuchsanordnung weg. In dieser Weise vorgenommene Versuche 
haben uns ergeben, daß der Nadelwiderstand kaum in Betracht 
kommt. Die definitive Niveaueinstellung erfolgt bei weiterer Nadel 
nur rascher als bei engerer. Die schließlich erreichte Höhe aber 
war bei einem Nadellumen von 1,1 und einem solchen von 0,4 mm 
fast dieselbe (Unterschiede von noch nicht 0,1 cm Wasser). Auch 
der absolute Widerstandszuwachs durch die Hohlnadel ist sehr 
geringfügig. In einem Versuche beispielsweise, in dem das Plus 
des Niveaustandes im Manometerrohr des Phlebotonometers über 
den des Zuflußgefaßes bei freier Kommunikation beider 1,2 cm be¬ 
trug (Einfluß bloß der Kapillarität des Manometerrohres) erhöhte 
sich das Plus auf 1,30 bis 1,35, also nur um 0,1 bis 0,15 cm, wenn 
die Aichung nach Ansatz einer Hohlnadel von 1,1 resp. 0,4 mm 
lichter Weite in der zuletzt angegebenen Weise vorgenommen wurde. 
Praktisch genügt es also vollkommen, wenn das Instrument, ohne 
Rücksicht auf die Nadel, in der vorher beschriebenen bequemen 
Weise durch Vergleichung des Niveaus von Manometerrohr und 
Einflußgefäß geaicht wird. 

Es mußte weiterhin a priori als möglich betrachtet werden, 
daß der Venenblutstrom auf den Inhalt der mit ihm gleich ge¬ 
richteten Ausflußnadel eine gewisse Aspiration ausübte. Die Folge 
würde eine tiefere Einstellung des Niveaus in dem Manometerrohr 
des Phlebotonometers sein müssen. Versuche, in denen die Nadel 
in einem von Flüssigkeit durchströmten Gummischlauch bald in der 
Richtung, bald gegen die Richtung des Stromes gelagert war, er¬ 
wiesen, daß praktisch eine solche Wirkung nicht in Frage kommt. 
Es ergaben sich Unterschiede von noch nicht 0,1 cm Wasserhöhe, 
obwohl die Stromgeschwindigkeit größer gewählt wurde, als sie in 
den Venen ist. 
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Eine besondere Berücksichtigung verdient endlich noch die 
Frage, ob und inwieweit eine verschiedene Höheneinstellung des 
Armes zur Höhe des Vorhofes das Resultat der Venendruckmessung 
beeinflussen könne. Der Nullpunkt des Phlebotonometers wird ja 
auf Vorhofshöhe gebracht. Die Vena mediana aber, in der die 
Druckmessung vorgenommen wird, nimmt bei der Lagerung des 
Armes eine zwar nicht sehr verschiedene, aber doch wechselnde 
Höhe zu dem Vorhofspunkte ein. 

Die Arterien, das Kapillargebiet und die Venen des Armes 
stellen ein System kommunizierender Röhren dar, das bei Heben 
und Senken des Armes, um das Schultergelenk als Drehpunkt, eine 
wechselnde Höheneinstellung und eine wechselnde Neigung zur 
Horizontalebene erfährt, während sein Ausflußpunkt, der Vorhof, 
seine Lage nicht ändert. Man kann diese Verhältnisse leicht in 
einem Modell nachahmen, indem man auf einem um ein Scharnier 
drehbaren Brett in U-Form einen Schlauch derart befestigt, daß 
die beiden Schenkel in der Scharnierlinie beginnen. Durch den 
einen Schenkel erfolgt ein konstanter Einfluß von Flüssigkeit, aus 
einer Mariotte’schen Flasche, durch den anderen, der in ein unter 
das Brett reichendes Glasrohr mündet, erfolgt der Ausfluß. Eis 
muß Vorsorge getroffen sein, daß die Ausflußöffnung des Glasrohres 
bei Drehung des Brettes ihre Stellung im Raume nicht ändert. 
Durch eine Klemmschraube zwischen zu- und abführenden Schenkel 
des Schlauches wird der Widerstand der kleinsten Gefäße nach¬ 
geahmt. An diesem Modell kann man zweierlei nachweisen. Ein¬ 
mal, daß die Ausflußmenge in gleichen Zeiten dieselbe ist, ob nun 
das Brett, das das Schlauchsystem trägt, horizontal steht, gehoben 
oder gesenkt ist. Es war dies zu erwarten, da die Einwirkungen 
der Schwere auf den Strom in dem einen Schlauchschenkel immer 
durch die entgegengesetzte Einwirkung auf den Strom in dem an¬ 
deren Schlauchschenkel kompensiert werden müssen. 

Zweitens ließ sich feststellen, daß auch der auf die Ausfluß¬ 
öffnung als Nullpunkt bezogene Flüssigkeitsdruck in dem Schlauch¬ 
system von der Lage des Tragbrettes unabhängig ist, eine Tat¬ 
sache, die übrigens schon aus der ersten Beobachtung gefolgert 
werden kann. 

Es ergibt sich also, daß für das Resultat der Venendruck¬ 
messung der Grad der Niveaudifferenz zwischen Mediana und Vor- 
hof nicht ins Gewicht fällt. Man kann sich hiervon übrigens auch 
direkt durch den Versuch am Menschen überzeugen. 

Schließlich blieb noch der Einfluß von periodischen (pulsatori- 
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sscUen) Druckschwankungen auf die mit dem Nadelmanometer zu 
gewinnenden Werte zu untersuchen. Hierbei war weniger die 
Rücksicht auf die Venendruckraessungen am Menschen maßgebend. 
Die Druckschwankungen in der Mediana sind so unerheblich, daß, 
sie das Resultat kaum modifizieren können. Bestimmend war für 
uns bei ^diesen Versuchen vielmehr der Gedanke an eine univer¬ 
sellere Verwendbarkeit der Nadelmethode, speziell auch für Druck¬ 
messung in Arterien, speziell im Tierexperimente. 

Die eingehaltene Versuchsanordnung war folgende: Eine Ma- 
riottesche Flasche wurde in beträchtlicher Höhe (ca. 3 m) über dem 
Kymographiontische aufgestellt. Die Schlauchleitung wurde zu 
einem Wassermanometer geführt, dessen Schwimmer mittels eines 
leichten Glasschreibers den Druck auf dem berußten Papier regi¬ 
strierte. Vor dem Manometer war in die Schlauchleitung ein T- 
Rohr eingeschaltet, dessen freier Schenkel in eine dünn ausgezogene, 
die Ausflußöffnung des Ganzen darstellende Spitze auslief. Der so 
geschaffene, beträchtliche periphere Widerstand garantierte eine 
erhebliche Druckhöhe zentralwärts im Schlauche. Zwischen Wasser¬ 
manometer und diesem Ausflußrohr wurde die Nadel des Phle- 
botonometers in den Schlauch eingestochen und nun zwischen 
Flasche und Ausflußöffnung der Schlauch rhythmisch nach dem 
Takte eines Metronoms komprimiert. Vor Einsetzen dieser „Herz¬ 
aktion“ wurde bei stetem Fluß die Nulllinie des Kymographion- 
manometers graphisch registriert und auch der Nullpunkt des Nadel- 
manometers notiert. Während der eine von uns die Schlauch¬ 
kompression ausübte, wurden vom anderen die Maximal- und Mini¬ 
malwerte am Nadelmanometer abgelesen. Das Mittel derselben 
wurde mit dem Mittel der vom Kymographionmanometer registrierten 
Druckschwankungen verglichen. Er ergab sich hierbei: 


Versuch 1. 

Max. Nadelwert 63 
Min. _ 58 


Mittel 60,5 nun H.,0 


Max. Kymographiornnanometerwert 83 Mifctel 60 mm jj q 
Min. „ 6i 


Versuch 2. Rascheres Tempo der Schlauchkonipression. 

Max. Nadelwert 73 , r .. , 

* r . Mittel /2,o mm H.,(J 

Mm. „ /2 ’ 

Max. Kymographionmanometer wert 85 

Min. „ 60 


Mittel 72,5 mm H o 0. 


Bei diesen geringen absoluten Druckwellen und den geringen 
Schwankungshöhen war demnach die Übereinstimmung der mit 
beiden Manometern gewonnenen Mittelwerte eine vollkommene. 
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Zur Prüfung des Verhaltens bei höheren Druckwerten wurde 
das Ausflußrohr noch weiter verengt, das Wassermanoirieter am 
Kymographion durch ein U-förmiges Quecksilbermanometer ersetzt 
und die Nadel des Phlebotonometers mit einem einfachen H?- 
Manometer verbunden. 


Versuch 3. 

Max. Nadelwert 145,7 ... . , , „ 

Mm. „ 13 d,7 ’ 8 

Max. Kymographionmanometerwert 81 ... . _ 

Min. „ 63 

Versuch 4. 

Min ^ U1 Mittel = 147,.-> mm Hg. 

Max. Kymographionmanometerwert 84 , f . .__ . 

Min. - 64 


144 mm Hs:. 


2 = 148 mm H:. 


Es ergibt sich somit auch hier völlig ungenügende Überein¬ 
stimmung. Um endlich die Versuchsbedingungen weitgehendst dri: 
tatsächlich in Betracht kommenden gleichzugestalten, besonder 
auch in bezug auf den etwaigen Einfluß in die Nadel eindringenJ^ 
Blutes wurde in einer dritten Versuchsreihe die MariotteVhr 
Flasche mit defibriniertem Rinderblut gefüllt. 


Versuch 5. 

Max. Nadelwert 
Min. „ 

Max. Kymographionmanometerwert 82 jj. j_^ ^ 

Min. „ 77 ? 


165 

Mittel = 159,5 mm Hg. 


2 — 159 moi H:- 


Versuch 6 . (Große Druckschwankungen.) 

Max. Nadelwert 162 «... , . co IT 

«. ... Mittel = 153 mm Hg. 

Min. „144 6 

Max. Kymographionmanometerwert 83 _ 

Min. „ 71 


— 77 2 = 154 mm H*. 


Versuch 7. Kompression nahe dem Manometer (raschere 

pflanzung der Druckschwankungen nach den Manometern hin). 

Max. Nadelwert 161 , r . 1A , , co r tt 

, f . Mittel = 158,5 mm Hg. 

Min. „ lo 6 ’ ö 


K,r- 


Max. Kymographionmanometerwert 87 ~ N 2 _ 159 

Min. „ 72 1 e 4 * * ' N — 


IUDD J 


Auch das Resultat dieses Versuches ist vollkommen gin n- 
lautend mit den früheren; damit ist die theoretische Anwendbaikei T 
der „Nadelmethode“ für wohl alle Zwecke, speziell auch zum Zwp-D 
der Driukmessung in arteriellen Bahnen ausreichend erwirbt, 
freilich nur, insofern es auf Gewinnung des mittleren Dru.-kr* 
ankommt. Die Druckamplitude wird dagegen verstümmelt, di" 
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Druckmaxima werden zu niedrig, die Druckminima zu hoch gefunden. 
Es hat bekanntlich schon ein breit mit der arteriellen Blutbahn 
kommunizierendes Quecksilbermanometer eine derartige Wirkung. 
Noch viel mehr ist dies der Fall, wenn die Kommunikation nur 
durch eine enge Nadel bewerkstelligt wird. 

Das normale Verhalten des Venendrucks. 

Der Venendruck in der Vena mediana weist bei Menschen, 
deren Kreislauf man als normal ansprechen darf, von Fall zu Fall 
immerhin gewisse Schwankungen auf. Dieselben sind zwar absolut 
genommen nicht groß. Wohl aber sind sie, relativ betrachtet, er¬ 
heblicher, als das beim arteriellen Druck in den Breiten der Norm 
vorkommt. Wir fanden beim Venendruck in Fällen, die wir als 
in den Bereich der Norm gehörig betrachteten, Werte zwischen 
10 und 90 mm Wasser. Die extremen Werte nach unten und oben 
sind aber selten. In der überwiegenden Zahl der Fälle bewegten sich 
die Drnckwerte zwischen 40 und 80 mm Wasser, zeigten immer¬ 
hin also aber Unterschiede von 100°/ 0 . Bei Werten, die über 
100 mm Wasser hinausgingen, hatten wir immer von vornherein 
Veranlassung, den Kreislauf als nicht normal anzusehen. Schon 
hochnormale Werte von 80 und 90 mm wird man als verdächtig 
betrachten dürfen. Beistehende Tabelle gibt eine Übersicht über 
30 Fälle, die wir als normal angesehen haben. Der mittlere Druck 
ist bei ihnen 52 mm (s. Tab. S. 500). 

Über die Bedingungen, unter denen man den Minimaldruck 
in der Vena mediana, d. i. den Druck erhält, bei dem die geringste 
Abflußbehinderung in der Venenbahn sich geltend macht, der also 
der Höhe des Drucks im rechten Vorhof am nächsten kommt, ist 
oben berichtet worden. Es gehört zu diesen Bedingungen sowohl 
eine bestimmte Stellung des Armes, an dem die Untersuchung vor¬ 
genommen wird, als auch der Wegfall jeglicher Pressung des 
Thorax. Schon eine rasche und stärkere Exspiration läßt das Blut 
in den Armvenen sich aufstauen, noch mehr ist dies natürlich bei 
einem Hustenstoß oder einer Valsalva’schen Pressung der Fall. 
Wir haben gesehen, daß bei einem Hustenstoß der Venendruck von 
seiner Normalhöhe von 45 mm auf 370 mm sich erhob. Der Val- 
salva’sche Versuch ließ ihn bis zu 420 mm in die Höhe gehen. 

Bei gleichen Untersuchungsbedingungen, wozu neben gleicher 
Armhaltung auch gehört, daß der zu Untersuchende vorher keine 
körperliche Anstrengung gemacht hat, ist der Venendruck am 
einzelnen Individuum bei gesundem Kreislauf oder auch bei gut 
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kompensierten Klappenfehlern eine sehr konstante Größe. Wir 
haben bei Nachuntersuchungen an der gleichen Person in Abständen 
von Tagen, Wochen und Monaten, sowie zu verschiedenen Tages¬ 
zeiten in der Regel nur Schwankungen gefunden, die 10 bis 20 mra 
Wasserhöhe nicht überschritten. 


Name 

Diagnose 

1 Druck in der 
Mediana 
(in mm H 2 0) 

Fiseber 

Cirrhosis hepatis 

I 49 

• Müller 

Rekonvalescent n. Pneumonie 

! 51 

Martz 


I 81 

Bastian 


87 

Späth 

„ „ Angina 

53 

Schmidt j 

Arthritis urica 

42 

Bahr 

Nephritis 

63 

Mechler 

Tubercul. pulraon. 

77 

Stein 

Rekonvalescent n. Scarlatina 

50 

Parhosz 

„ „ Erysipel 

72 

Bürgel 

Bronchitis 

22 

Graf 

Rekonvalescent n. Erysipel 

52 

Bnrlett 

Ischias 

56 

Schmitt 

Hyperacidität 

44 

Niederpründ 

Rindenepilepsie 

35 

Rais 

Catarrh. apic. sin. 

19 

Bangratz 

Fischvergiftung (Rekonvalesc.) 

49 

Scheffer 

Prostatahypertrophie 

67 

Eiperle 

Rekonvalescent n. Pneumonie 

48 

Sigrist 

Kopftrauma 

55 

Zimmer 

1 Colitis chronica 

70 

Marchal 

Ischias 

48 

Schneider 

Traumat. Neurose 

57 

Klix 

Tubercul. pulmon. inc. 

62 

Lndwig 

Neurasthenie 

59 

Mangen 

i n 

43 

Schütz 

Anaemia levis 

44 

Topf 

Tubercul. pulmon. 

32 

Brettinger 

Myokarditis (gut kompensiert) 

11 

Druck im Mittel aller Fälle 

52 


Die Resultate, welche wir bei der Messung des Venendrucks 
am Menschen bei abnormem Verhalten des Kreislaufs, bei ver¬ 
änderter Füllung des Gefäßsystems, bei medikamentöser Beein¬ 
flussung der Herzkraft oder des Gefäßtonus, bei Körperanstrengung, 
bei verschiedener Körperstellung usw. erhalten haben, sollen den 
Gegenstand weiterer Mitteilungen bilden. Wir wollen hier nur er¬ 
wähnen, daß die größte bei Herzinsuffizienz von uns bisher be¬ 
obachtete Venendruckhöhe 320 mm Wasser betrug. Verhältnis¬ 
mäßig häufig findet man bei Kreislaufschwäche Werte von 200 bis 
250 mm Wasser. 
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Die Bedeutung des Yenendrucks als Widerstand für den 
Abfluß des Blutes aus dem arteriellen System. 

Auf den Einfluß, welcher der Druckböhe am zentralen Ende 
des Venensystems auf die Größe der Systolen des rechten Ven¬ 
trikels und damit auf die Füllung des Lungenkreislaufs zukommt, 
ist oben schon hingewiesen worden. Neben dieser Wirkung strom¬ 
abwärts muß eine Veränderung der Venendruckhöhe aber auch 
eine solche stromaufwärts herbeiführen, indem sie das Stromgefälle 
und damit auch das Stromvolum ändert. Es interessiert uns hier 
besonders die Frage, ob es möglich sein wird, in dieser Hinsicht 
aus den Beobachtungen am Krankenbett bestimmtere und vielleicht 
sogar quantitative Schlüsse zu ziehen. 

Nach dem Poisseuille’schen Gesetz besteht ceteris paribus eine 
Proportionalität zwischen dem Druckgefälle und dem Stromvolum. 
Wäre es daher vielleicht möglich, unter bestimmten Annahmen über 
die Größe des Stromvolums bei normalem Druckgefälle im Kreislauf 
einen rechnerischen Rückschluß auf die Stromvolumsgröße bei ver¬ 
ändertem Gefälle zu machen? Angenommen, der arterielle Druck 
in der Brachialis betrüge in der Norm 125 mm Hg = 1687 mm 
Wasser, der venöse Druck in der Mediana 50 mm Wasser, das 
Druckgefälle also 1637 mm Wasser. Dabei sei das Stromvolum 
in der Minute 4300 ccm (72 Herzschläge zu 60 ccm). Könnte man 
nun schließen, daß bei einem arteriellen Druck z. B. auch wieder 
von 1687 mm Wasser, dagegen bei einem venösen Druck von 300 mm 

4300 1387 

Wasser, einem Gefälle also von 1387 mm, das Stromvolum ’ _ 

loo« 

d. i. 3700 ccm wäre? Es müßte dabei natürlich noch die Annahme 
gemacht werden, daß, vom Gefälle abgesehen, sämtliche übrigen 
das Stromvolum beeinflussenden Bedingungen, also der Querschnitt 
der Strombahn und die Blutviskosität, die gleichen geblieben wären. 
Unter dieser Annahme, deren Zutreffen im wirklichen Fall freilich 
kaum festgestellt werden könnte, wäre in der Tat ein solches 
rechnerisches Kalkül vielleicht angängig. 

Wir haben, um dies zu prüfen, ein einfaches Modell konstruiert, 
bestehend aus einer den arteriellen Druck repräsentierenden 
Mariotte’schen Flasche und einem horizontal gelagerten Abflußrohr, 
dessen rechtwinklig abzweigendes Ausflußende durch Drehung in 
verschiedene Höhe gebracht werden konnte, ohne daß dadurch 
irgendeine Änderung in dem Beibungswiderstand des Systems be¬ 
dingt wurde. Eine Ähnlichkeit mit der Widerstandsverteilung im 
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Kreisläufe wurde durch Einschaltung eines kapillaren Widerstandes 
in das Rohr angestrebt. Zwischen Mariotte’scher Flasche und der 
kapillar ausgezogenen (oder auch durch einen Quetschhahn kapillar 
verengten) Stelle einerseits, sowie nahe dem Ausflußende anderer¬ 
seits war je ein Steigrohr als Manometer angebracht. Die aus 
diesem System in der Zeiteinheit ausströmende Flüssigkeitsmenge 
konnte mit Hilfe eines Meßzylinders und einer Stopuhr auf 1 ccm 
genau bestimmt werden. 

An diesem Modell ließ sich feststellen, daß mit Verkleinerung 
des Stromgefälles, die wie gesagt durch höhere Einstellung des 
Endes des Ablaufrohres erzielt wurde, zwar eine Verminderung 
des Stromvolums erfolgte, aber eine geringere, als sie nach der 
Verkleinerung des Gefälles zu erwarten war. Es war dies auch 
der Fall, wenn wir bei der Rechnung von dem ganzen Stromgefälle, 
wie es durch den Niveauunterschied zwischen der Mariotte’schen 
Flasche und dem Ausflußende gegeben war (analog der Aorta und 
dem rechten Vorhof), ausgingen und uns nicht etwa nur auf ein, 
wenn auch überwiegendes Stück des Gefälles, nämlich den Niveau¬ 
unterschied in den beiden Manometern (analog dem Druckunter¬ 
schied in einer größeren Arterie und Vene) beschränkten. So be¬ 
stimmten wir beispielsweise bei einem Stromgefälle von 1319 mm 
Wasser in 1 / 4 Minute ein Stromvolum von 67 ccm, bei einem Strom¬ 
gefälle von 931 mm ein solches von 50,5 ccm, während die Pro¬ 
portionalität zum Stromgefälle ein solches von nur 46,5 ccm er¬ 
fordert hätte. Dieses in allen Versuchen wiederkehrende Ergebnis 
kann unseres Erachtens nur darauf zurückgeführt werden, daß bei 
den gewählten Rohrdimensionen, wir nahmen Glasröhren von ca. 
3 bis 4 mm Durchmesser, das Poisseuille’sche Gesetz keine strenge 
Gültigkeit mehr hat. Man wird also um so weniger berechtigt 
sein, Rechnungen solcher Art für den Kreislauf einen anderen 
als einen groben Annäherungswert beizumessen. Man wird 
annehmen dürfen, daß man auch für den Kreislauf bei kleinerem 
Stromgefälle rechnerisch zu niedrige Werte für das Stromvolum 
erhalten wird. 

Die Art der Stromverteilung in unserem Modell hatte zur 
Folge, daß, ganz analog zum Verhalten des Kreislaufs, der Druck 
in dem „Arterien“manometer ein hoher, von dem in der „Aorta“ 
(Mariotte’sche Flasche) nur wenig verschiedener war, während jen¬ 
seits des kapillaren Widerstands, in dem „Venen“manometer, der 
Druck nur sehr niedrig war. Durch passende Regulierung des 
Widerstandes konnte man Druckverhältnisse erzielen, die in ihren 
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absoluten Werten denen des Kreislaufs sehr nahe kamen. Der 
größte Teil des Druckes wurde an der Stelle des kapillaren Wider¬ 
standes aufgezehrt. Ließ man nun durch Erheben des Ausflußendes 
den Druck in dem Venenmanometer erheblich, z. B. um 200 bis 
300 mm Wasserhöhe, also auf Werte steigen, wie wir sie bei patho¬ 
logischen Fällen in der Vene gemessen haben, so ergab sich, daß 
dies auf die Druckhöbe in dem „Arterien“manometer nur einen 
sehr geringen Einfluß hatte. Der Druck stieg dort unter Um¬ 
ständen nur um wenige Millimeter. Die venöse Druckänderung 
wird an der Stelle des kapillaren Widerstandes ebenfalls zum 
größten Teil vernichtet. 

Die Überlegung ergibt, daß unter den gewählten Versuchs¬ 
bedingungen dies nicht anders sein kann. Selbst bei Steigerung 
des venösen Druckes bis auf die Höhe des Druckes in der Mariotte- 
schen Flasche würde selbstverständlich der Druck in dem „Arterien“- 
manometer nnr um die relativ kleine Differenzsteigen können, die ihn 
von der Druckhöhe in der Mariotte’schen Flasche trennt. Im natür¬ 
lichen Kreislauf liegen die Verhältnisse insofern anders, als der 
Aortendruck keine konstante Größe darstellt, vielmehr bei Steigen 
des Abflußwiderstandes auch steigen kann. Immerhin ist es am 
Platze, sich gegenwärtig zu halten, daß man im Kreislauf bei 
Änderungen des Venendruckes, sofern sie ohne Änderung der 
Reibungswiderstände, d. h. also bei gleichem Querschnitt der Strom¬ 
bahn und gleicher Blut Viskosität erfolgen, an sich zwar Ände¬ 
rungen des arteriellen Druckes in derselben Richtung, aber keines¬ 
wegs solche erheblicherer Art erwarten kann. Sie werden sich 
bei unseren relativ groben Untersuchungsmethoden dem Nachweis 
vielleicht sogar ganz entziehen können. 
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Aus der königl. medizinischen Universitätspoliklinik in Königsberg 
(Direktor: Prof. Dr. J. Schreiber). 

Über den Ansscbeidungsort des Eiweißes bei kurzdauernden 
Gefaßligaturen der Niere. 

Von 

Dr. W. Telemann. 

Gelegentlich seiner Untersuchungen über abdominal-palpatori- 
sche Albuminurie 1 ) gelangte Schreiber hinsichtlich der Aus¬ 
scheidungsstelle des Eiweißes in der Niere zu Resultaten, welche 
mit denen von Senator 2 ) und anderen nicht übereinstimmten. 
Es bestand somit die Frage, worauf der Unterschied in dem Be¬ 
funde zurückzuführen sei. Auf Anregung meines Chefs habe ich 
mich der Beantwortung dieser Frage unterzogen, dessen Ergebnis 
ich in folgendem mitteilen will. - 

Die seit Ludwig und seinen Schülern erforschten Unter¬ 
bindungen an den Nierengefäßen hatten übereinstimmend das Re¬ 
sultat ergeben, daß nach diesen Eingriffen der Urin eiweißhaltig 
wird. Senator hat dann, auf Grund kurz dauernder, d. h. ca. 
8—15 Minuten dauernder Unterbindungen bestimmte Sätze hin¬ 
sichtlich der Ausscheidungsstelle des Eiweißes in der Niere atifge- 
stellt. Kurz dauernde Absperrungen der Blutzufuhr zu den Nieren 
(5—15 Minuten) bewirken Eiweißausscheidungen in denselben. Der 
Ort der beginnenden Eiweißausscheidung verhält sich streng ver¬ 
schieden, je nachdem die Zirkulationsstörung durch Hemmung des 
Blutstromes von der Nierenvene oder von der Nierenarterie erfolgt ist. 

Absperrung des arteriellen Blutstromes bewirkt deutliche Ei- 
weißausscheidung in den Müller-Bowmann’schen-Kapseln. Im Gegen- 


1) J. Schreiber, Uber abdominell - palpatorische Albuminurie. Deutsches 
A. f. klin. Med. 97. Bd. 

2) Senator, Die Albuminurie in physiologischer und klinischer Beziehung 
und ihre Behandlung. 
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satz dazu führt Absperrung der Vene zu deutlicher Eiweißaus¬ 
scheidung ausschließlich in den geraden Harnkanälchen. Dem¬ 
zufolge nimmt also Senator als Entstehuugsort *des produzierten 
Eiweißes bei der Arterienunterbindung die Müller-Bowmann’sche- 
Kapsel, bei der Venenunterbindung die Tubuli recti an. Bezüglich 
der Venenligatnr sind wir nun (was den Ort der Eiweißausschei¬ 
dung anbelangt) zu völlig anderen Resultaten gekommen. 

Um es gleich vorauszuschicken, hat es sich bei geeigneter 
Wahl der Versuchsanordnung gezeigt, daß nach Venenligatur eben- 
sowie nach Arterienligatur der Ort der Eiweißausscheidung die 
Glomeruluskapsel ist, und daß die von den Voruntersuchern er¬ 
hobenen entgegengesetzten Befunde durch die Präparation der 
untersuchten Nieren bedingt sind. Allerdings scheint schon Sena¬ 
tor die Möglichkeit eines anderen Entstehungsortes für nicht ganz 
außerhalb der Diskussion stehend gehalten zu haben; denn er sagt 
gelegentlich der Besprechung des mikroskopischen Nierenbefundes 
nach Venenligatur, er wüßte nicht, wie man sonst jene Bilder 
(Eiweiß nur in den Tubuli recti, nicht in den Glomeruli) deuten 
solle, denn daß das Eiweiß in den Kapseln ansgeschieden und in 
den wenigen Minuten in die Kanälchen abgeflossen und zwar so, 
daß so gut wie gar kein sichtbares Eiweiß in ihnen zurückgeblieben 
sei, das anzunehmen, würde man wohl niemandem zumuten. Daß 
aber gerade diese als ausgeschlossen hingestellte Abwanderung des 
Eiweißes bisher zu Täuschungen Anlaß gegeben hat, und wie sie 
durch geeignete Behandlung des Organes zu vermeiden ist, wird 
aus den nachfolgenden Versuchen hervorgehen. 

Für diese Versuche schicke ich voraus, daß dieselben in folgender 
bis zu einem gewissen differenten Punkte, auf den ich gleich ein- 
gehen werde, von den Voruntersuchern gleichfalls geübten Art 
ausgeführt worden sind: 

In tiefer Chloralnarkose werden bei Kanineben vom Rücken her 
die Nierengefäße unter Schonung des Peritoneums präpariert und je 
nach Wunsch 8—15 Minuten lang abgebunden. Nach Ablauf der ge¬ 
wünschten Zeit wird das Organ herausgenommen und das ligierte Gefäß 
auf seine ordnungsmäßige Ligatur hin, das freibleibende auf seine Durch¬ 
gängigkeit geprüft. Nunmehr wird, und hierauf beruht, wie es sich 
später ergeben wird, die Differenz in den Befunden, von jeder Unter- 
hinduugsart eine der Nieren in toto ohne Wiedereröffnung des ligierten 
Gefäßes oder Verletzung der Kapsel gekocht, eine andere mit einem 
scharfen Mikrotommesser ohne Quetschung zur Hälfte durch Längs-, zur 
Hälfte durch Querschnitte in Stücke zerlegt und gleichfalls ca. 1—2 Mi¬ 
nuten gekocht. Beide Objekte, die zerstückelten und die un zer¬ 
stückelten Nieren werden dann einige Zeit in Alkohol oder Formal in 
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gehärtet und in üblicher Weise zur mikroskopischen Untersuchung vor¬ 
bereitet. 

In mikroskopischen Schnitten findet man nun in den nach 
Arterienligatur erhaltenen Nierenpräparaten sowohl in zerstückelten, 
wie in unzerstückelten Organen dieselben Befunde wie: Senator, 
Posner, Litten, Seelig usw. Ich will deshalb auf dieselben 
hier nicht weiter eingehen. 

Ganz anders verhalten sich jedoch die Präparate von nach 
Venenligatur gewonnenen Organen bezüglich der vor dem Kochen 
erfolgten, vorher erwähnten, Zerstückelung resp. Nichtzerstückelung. 
Ganz allgemein wird nach erfolgter Absperrung der Vene die Niere, 
die nunmehr ohne nennenswerten Abfluß unter dem arteriellen 
Blutdruck steht, rapide größer, und zwar offenbar so lange, bis der 
durch die Elastizität der Nierenkapsel ausgeübte Gegendruck dem 
arteriellen Blutdruck ungefähr entspricht. Dieser Zustand tritt 
offenbar schon nach einigen Minuten ziemlich vollständig ein, wo¬ 
rauf ein gewisser Stillstand in der Veränderung des Organs er¬ 
folgt. Die durch die hier in Betracht kommenden kurzdauernden 
Unterbindungen von 10—15 Minuten erhaltenen Organe unter¬ 
scheiden sich daher voneinander nicht wesentlich. Nimmt man nun 
diese Nieren ohne Verletzung der Ligatur und der Kapsel heraus, 
so fließt aus der zu diesem Zwecke durchschnittenen Arterie sehr 
wenig Blut ab, so daß dadurch die Größe und Konsistenz des Or¬ 
ganes keine Veränderung erfährt. Die so gewonnenen Nieren sind 
ungefähr doppelt so groß und schwer wie normale und zeigen eine 
schwarzblaue Verfärbung; ihre Konsistenz ist fest, die Kapsel ist 
äußerst prall gespannt, Blutaustretungen sind unter derselben nicht 
wahrnehmbar. Durchschneidet man nun zwecks weiterer Präpa¬ 
ration vor dem Kochen und Fixieren die Niere, oder macht man 
auch nur einen Einschnitt in Kapsel und Rinde, so quellen relativ 
große Mengen dunklen Blutes aus dem Schnitte hervor, die Kon¬ 
sistenz vermindert sich sofort, die bisher stark ausgedehnte Kapsel 
zieht sich vermöge ihrer Elastizität zusammen, das Organ wird 
kleiner. Man sieht also schon makroskopisch einen wesentlichen 
Unterschied zwischen dem unzerstückelten und zerstückelten Or¬ 
gane. Im mikroskopischen Befunde ist dieser Unterschied noch 
weit auffälliger. 

Betrachtet man zunächst Schnitte, die von der vor dem Kochen 
zerstückelten Niere stammen, so findet man in der Markschicht 
vom Hilus bis zum Übergang in die Rindenschiebt eine deutliche 
Hyperämie und stellenweise starke Gefäßinjektion, die gelegentlich 
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eine gewisse Kompression der Tnbnli erkennen läßt. In diesen, 
vor allen Dingen in den Tubnli recti, sind vielfach geronnene Ei¬ 
weißmassen nachweisbar, desgleichen in den großen Sammelröhren 
in der Gegend der Papille. In der Rindenschicht ist keine wesent¬ 
liche Gefäßinjektion nachweisbar, in der Müller-Bowmann’schen- 
Kapsel ist nirgends eine Spur von Eiweiß zn finden. 

Dieser Befund stimmt mit dem der Voruntersucher ungefähr 
fiberein und hat bisher als typisch für kurzdauernde Venenligatur 
gegolten. Ganz im. Gegensatz dazu steht das Ergebnis in Schnitten, 
die von vor dem Kochen unzerstückelten Nieren stammen. Hier 
findet man zunächst eine Hyperämie, die vom Hilus beginnend, bis 
zur Nierenkapsel an Intensität zunimmt, so daß also besonders die 
Rindenschicht hochgradig hyperämisch ist. In der Grenzschicht 
besonders pralle Gefäßinjektion, so daß vielfach dadurch vollständige 
Kompression der Tubuli bewirkt wird. In den Glomeruli sind die 
beiden Wandungen der Müller-Bowmann’schen-Kapsel voneinander 
stark abgehoben und zwischen denselben kranzartig um die Glome- 
rulusschlingen angeordnet beträchtliche Mengen farblosen, etwas 
dunkel gekörnten Eiweißes. Die Kapsel erscheint vielfach stark 
gedehnt; die Eiweißmengen erreichen in diesen die Größe der 
Glomerulusschlingen, so daß sie die Hälfte des in der Kapsel zur 
Verfügung stehenden Raumes einnehmen. In den Sammelröhren 
findet sich nur ganz vereinzelt etwas geronnenes Eiweiß. 

Es stehen sich also zwei Befunde gegenüber, die durch die 
Präparation des Organes bedingt, uns gänzlich verschiedene Hin¬ 
weise bezüglich des Entstehungsortes des in der Niere zu findenden 
Eiweißes geben. Zunächst ist demnach die Frage zu erledigen, 
welcher modus procedendi die größere Berechtigung hat. Es ist 
klar, daß bei dem vorher erwähnten offensichtlichen Abfluß von 
Blut usw. bei Zerstückelung des Organs vor der Fixation in der 
Niere selbst ungewünschte Veränderungen durch Abwanderung von 
normalen oder pathologischen Produkten vor sich gehen können. 
Folglich muß also die Niere ohne jegliche Verletzung — wie schon 
erwähnt, ergibt, bereits ein einfacher Einschnitt in die Kapsel die¬ 
selben Resultate, wie die Zerstückelung — in toto fixiert werden, 
wenn man richtige Resultate erzielen will. Nach diesem Mo¬ 
dus ist aber der Ort der Eiweißausscheidung in der 
Niere nach Venenligatur ebenwie nach Arterien¬ 
ligatur der Glomerulus. Offenbar ist von den Vorunter¬ 
suchern zwecks besserer Fixierung oder zur Betrachtung des Quer¬ 
schnittes (bei den meisten Autoren finden sich Angaben über den 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 33 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



510 


Tklbuann 


Digitized by 


makroskopischen Befund der frischen Schnittfläche des Organes) 
die Niere zerschnitten worden. Die so erhobenen Befunde und die 
daraus resultierende Annahme, daß der Entstehungsort des Ei¬ 
weißes die Tubuli wären, ist ein durch die Verletzung des Organes 
bedingtes Kunstprodukt 

Wie ist nun diese eigentümliche Tatsache zu erklären? 

Zunächst liegt natürlich die Annahme nahe, daß ein voll¬ 
ständiges Abfließen des eiweißhaltigen Urins aus den Glomeruli 
beim Durchschneiden der Niere resp. bei dem Einschnitt in die 
Kapsel aus der Schnittfläche erfolgt, oder daß die bei Venenligatur 
in die Kapsel ausgeschiedene Eiweißmenge zu gering sei, um im 
mikroskopischen Querschnitte erkannt werden zu können. 

Beide Erklärungen sind jedoch von vornherein von der Hand 
zu weisen. Denn, was zunächst die erstere betrifft, so ist wohl 
ohne weiteres klar, daß, da der Abfluß aus den Müller-Bowmann- 
schen-Kapseln nur durch die eventuell verletzte Tubuli oder durch 
einen direkten Einschnitt in die Glomeruli erfolgen kann, somit in 
gegebenem Falle alle Tubuli resp. Glomeruli verletzt werden müßten. 
Das ist bei einer einmaligen Durchschneidung der Niere resp. bei 
dem, wie schon erwähnt, gleichbedeutenden einfachen Einschnitt 
in die Kapsel ausgeschlossen. Der Abfluß des eiweißhaltigen 
Produktes aus den Glomeruli kann also nur durch die Tubuli und 
Sammelröhren erfolgen. 

Ich komme nunmehr zu dem zweiten Erklärungsversuch, es 
könnte das Leersein der Müller-Bowmann’schen-Kapseln bedingt 
sein durch die Unsichtbarkeit der im Falle von Venenligatur in 
die Kapseln abgeschiedenen Eiweißmengen. 

Senator (p. 1 Anm. 2) nimmt nämlich an, daß der Eiweiß¬ 
gehalt eines Harns, der in mikroskopischen Nierenschnitten zu 
sichtbar koaguliertem Eiweiß führt, ein sehr hoher sein müsse. 
Nach seiner Berechnung soll z. B. ein 3° 00 Eiweißgehalt in Schnitten 
noch nicht sichtbar sein können. Bei dieser Berechnung nimmt er 
das Albuinen offenbar als feste Substanz in dem sie umgebenden 
Sekrete an, dabei würde er aber die enorme Quellbarkeit des ge¬ 
kochten Eiweißes in Flüssigkeit vergessen haben. Zum Beweis 
brauche ich nur dafür, daß ein derartiger Eiweißgehalt in Nieren¬ 
schnitten durchaus sichtbar ist, an die von S e e 1 i g erhobenen Be¬ 
funde nach Kenalpalpation M und nach Thorakokompression *i zu 

1 1 Ub.r renalpalpatorische Albuminurie. Zeitsehr. für Urologie Bd. 3. 

2; Uber den mikroskopischen Befund in den Nieren nach doppelseitiger 
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erinnern. Dort findet Seelig Koagulate in den Glomeruli, ob¬ 
gleich der Gehalt des Harns an Albanien 1—2 °/ 00 nie übersteigt. 
Außerdem kann man sich leicht von der mikroskopischen Sicht¬ 
barkeit derartig geringer in Flüssigkeit gequollener Eiweißmengen 
in kapillärer Schicht überzeugen, indem man einen Harn mit 1 
bis 2 °/ 00 Albumen zwischen Objektträger und Deckglas bis zum 
Sieden erhitzt Man findet dann bei der mikroskopischen Betrach¬ 
tung deutliche kleine Eiweißkoagulate. 

Weshalb und wie kommt nun der Abfluß des eiweißhaltigen 
Produktes aus den Glomeruli und zwar durch die Tubuli bei der zer¬ 
stückelten Niere vollständig zustande, bei der unzerstückelten nicht? 

Zu einer Antwort auf diese Frage kann man gelangen, wenn 
man die Gefäßverteilung in der Niere im allgemeinen und ihren 
Injektionsgrad im gegebenen Falle der Venenligatur ins Auge faßt. 
Nach der Venensperre werden die unter dem arteriellen Druck 
stehenden Venen der Niere während der Unterbindungsdauer in 
der ganzen Niere prall mit Blut gefüllt und so weit ausgedehnt, 
als es die Elastizität der stark gedehnten Nierenkapsel gestattet. 
Im Mark werden dadurch, wie vorher im mikroskopischen Befunde 
erwähnt, bei der unzerstückelten Niere die Tubuli stark, an vielen 
Stellen bis zur Lumenlosigkeit komprimiert; der Abfluß des eiweiß¬ 
haltigen Urins durch dieselben behindert, das Sekret also in den 
Bowmann’schen-Kapseln zurückgehalten und angeschoppt. Diese 
Behinderung des Urinabflusses bei Venensperre ist experimentell 
bereits durch Ludwig festgestellt, der unter 1 m Wasserdruck 
durch die Arterie einer frischen Schweineniere eine Lösung von 
3 °/ 0 Gummiarabikum und 1 °/ 0 Kochsalz leitete. Diese Lösung floß 
ohne ein Aufquellen der Niere zu erzeugen, aus der Vene rasch 
hervor, während gleichzeitig ein Sekret tropfenweise ans dem Ureter 
abfloß. Verengerte er nun die Nierenvene, so wurde mit dem Grade 
der Verengerung die Niere voluminöser und der Abfluß aus dem 
Ureter langsamer, bis schließlich bei Venensperre Flüssigkeit aus 
dem Harnleiter nicht mehr abtropfte. Es wird also bei der Venen¬ 
ligatur der tiarn in der Niere zurückgehalten, offenbar durch Kom¬ 
pression der Tubuli durch injizierte Venenbündel des Markes, und 
zwar oberhalb dieser Ausflußbehinderung, also in den Glomeruli. 
Diesen Erwägungen entspricht durchaus das mikroskopische Bild 
der unzerstückelten Niere. 

Verletzt man nun die Nierenkapsel durch einen Schnitt resp. 

Kompression des Thorax. Archiv für experimentelle Pathologie und Pharmako¬ 
logie Bd. XXVIII 1891. 

33 * 
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zerstückelt man das Organ, so fließt aus den Venen der Rinde, die 
durch zahlreiche Kollateralen, nämlich die Sternvenen anastomo- 
sieren, das venöse Blut unter der Kompression der elastischen, 
sich retrahierenden Kapsel sehr schnell ab. Gleichzeitig übt die 
letztere einen Druck auf die gefüllten Glomeruli aus, so daß diese 
ihren Inhalt abzugeben bestrebt sind. Im Mark entleeren sich die 
Venen nur wenig, weil sie infolge ihres vielfach gewundenen Ver¬ 
laufes bei fast völlig fehlenden Anastomosen zwischen den Tubuli 
am Abfluß behindert sind. Dadurch wird einerseits durch den 
immerhin stattfindenden, wenn auch geringen Abfluß die Kom¬ 
pression der Tubuli und dadurch ihre Passage für den Inhalt der 
Glomeruli etwas erleichtert. Andererseits wird durch die noch 
restierende Injektion und das dadurch bedingte, gegen die Norm 
vergrößerte Volumen des Markes, ein Gegendruck gegen die Rinde 
ausgeübt. Der Inhalt der Glomeruli fließt unter diesem Druck 
durch die erleichterte Passage in die Tubuli und Sammelröhren 
ab. Dementsprechend finden wir in den mikroskopischen Schnitten 
zerstückelter Organe die Glomeruli leer, die Tubuli und Sammel¬ 
röhren zum großen Teil gefüllt, die Rinde völlig ausgeblutet, die 
Gefäße des Markes noch injiziert. 

Dieser Erklärungsversuch dürfte durch das Verhalten der 
mikroskopischen Schnitte und durch den vorher erwähnten Lud- 
wig’schen Versuch einen gewissen Grad von Wahrscheinlichkeit 
erreichen. Feststeht jedenfalls die Tatsache, daß bei allen experi¬ 
mentellen Nierenuntersuchungen, bei denen venöse Stauungen zu 
erwarten sind, die Niere in toto ohne Verletzung der Kapsel zu 
fixieren ist, wenn man richtige Resultate erzielen will. 
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Aus dem physiologischen Institut und der medizinischen Klinik 

zu Königsberg i. Pr. 

Registrierungen yon Herztonen und Herzgeräuschen beim 

Menschen. 

Von 

Gerhard Joachim und Otto Weiß. 

(Mit 31 Abbildungen.) 

I. Physiologische Vorbemerkungen von Otto Weiß. 

Im 123. Bande von Pflüger’s Archiv ‘) haben wir eine Methode 
veröffentlicht, mit Hilfe deren man die menschlichen Herztöne 
und Herzgeräusche photographisch registrieren kann. 

Als schallaufnehmende Membran dient eine kreisförmige La¬ 
melle aus Seifenlösung, die an Empfindlichkeit gegen Schallwellen 
die empfindlichsten Mikrophone übertrifft. Die Schwierigkeit, die 
Schwingungen eines so empfindlichen Gebildes zu registrieren, sind 
durch folgende Einrichtungen überwunden worden. 

In das Zentrum der Lamelle wird das eine Ende eines winklig 
gebogenen versilberten Glasfadens eingesetzt, während das zweite 
Ende des Fadens an einem besonderen Träger befestigt ist. Auf 
diese Weise wird die Schwingung der Membran auf das Glas¬ 
hebelchen übertragen, dessen Bewegungen photographisch regi¬ 
striert werden. 

Um mit dieser Versuchsanordnung einigermaßen bequem ex¬ 
perimentieren zu können, ist sie in den im folgenden zu beschrei¬ 
benden Apparat, das Phonoskop, eingefügt worden. 

Beschreibung des Phonoskops. 

Auf einem soliden Messingfuße (Fig. 1), der durch drei Stell¬ 
schrauben vertikal gestellt werden kann, ist der parallel epipedische 

1) Vgl. Arch. f. d. ges. Psychologie 9, 463—467. Med. naturw. Arch. 1, 
437—445. Pflüger’s Archiv 123 p. 341—386. Hier ist die Literatur berücksichtigt. 
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Kasten ABCDEFGH 1 ) angebracht. Die Länge der Seiten AB 
ist 90 mm, A C 86 mm, B G 60 mm. Seine untere Wand ist in der 
Mitte mit dem Fuße so verschraubt, daß die Fläche senkrecht zum 
Fuße ist. Die Wand EFGH. trägt ein Fenster von 40 mm Durch¬ 
messer, das nach Belieben in den Apparat eingesetzt oder aus ihm 
entfernt werden kann. Die Dicke des Fensterglases beträgt 3,5 mm, 
ebenso dick sind die Wände des Kastens, der aus massiven Messing¬ 
platten zusammengeschraubt ist. 


Fig. 1. 



Die Wand ABCD trägt einen Schlitten S, dessen Platte ver¬ 
tikal auf und ab bewegt werden kann. Die Schlittenbahn hat so 
viel Reibung, daß die Platte in jeder Lage verharrt Der Durch¬ 
messer der Schlittenbahn ist 55 mm, die Höhe der Platte 70 mm. 
In der Mitte der Platte ist der Tubus T angebracht, in den eine 
Hülse I sehr fein eingeschliffen ist. Diese ist spielend leicht in 
dem Tubus verschieblich. An ihrem inneren Ende ist sie durch 
eine Platte verschlossen, die im Zentrum ein kreisförmiges Loch Z 
von einem Zentimeter Durchmesser hat. Dieses Loch ist konisch 
ausgedreht, so daß der Rand eine scharfe Schneide bildet. In 
meinem Apparat ist der Durchmesser des kreisförmigen Loches an 


1) Die Wand EFGH ist nicht sichtbar; sie ist ABCD parallel, der Buch- 
stabe (t liegt B gegenüber. 
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der Seite, die im Inneren des Kastens sich befindet, 10 mm; an 
der Fläche, die nach außen sieht, 13 mm. 

Dieses Loch dient zur Aufnahme der Seifenlamelle, die über 
die innere Öffnung ausgespannt wird. 

Die Kasten wand ABGH (die obere, Fig. 2) trägt den Glas¬ 
hebel, der mit der Seifenlamelle vereinigt werden soll. Er ist an 
ein Glasstäbchen ab mit Schellack in c angeklebt. Im Apparat 
hängt der Hebeteil cd vertikal, der Teil de ist horizontal und 
senkrecht zur Fläche der Lamelle, während die kreisförmige Öse 
bei e parallel der Lamellenfläche ist. Die Öse wird in die Seifen¬ 
membran eingesetzt und so gestellt, daß sie im Zentrum der Mem¬ 
bran liegt. 

Um das erreichen zu Fig 2 . 

können und um den er¬ 
wähnten Hebelabschnitten 1/ 

die beschriebene Lage im 
Baum geben zu können, ist 
der Hebel an einer Vor¬ 
richtung angebracht, die es H 
gestattet, ihn nach allen 
Richtungen im Raum zu 
verstellen. Die Verschie¬ 
bung in der Längs- und t: 

Querrichtung des Kastens ^ q 

wird von den Schlitten K 
und L ausgeführt, von denen 
der Schlitten L auf dem 
Schlitten K befestigt ist. 

Der Schlitten L trägt die 
Hülse M, durch die ein 
Stahlstift N mit Führung 
hindurchgeht. Dieser Stift 
hat an seinem unteren 
Ende eine Rast f, auf die eine Spiralfeder drückt, deren 
anderes Ende der Schlitten platte L von unten anliegt. Die 
Spannung der Feder treibt den Stift nach unten, seine Stellung 
wird durch die Schraube P am oberen Ende gegeben. Am unteren 
Ende des Stiftes ist der Hebelträger Q angebracht, eine Lamelle 
aus Messingblech, die am Ende zwei Haken hat, an die das Glas¬ 
stäbchen ab angekittet ist. Die Messinglamelle ist um den Stahl¬ 
stift als Achse und um die Schraube g als Achse in der Horizon- 
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talen und in der Vertikalen drehbar. Die beschriebenen Vor¬ 
richtungen gestatten es, dem Hebel jede beliebige Lage im Raum 
zu geben. Die Seifenlamelle kann mit Hilfe des oben erwähnten 
Schlittens S auf und ab, und durch Verschiebung der Tubus T 
mehr oder weniger tief in den Kasten verschoben werden. 

Zur Beleuchtung des Hebels dient ein mikroskopisches Ob¬ 
jektiv (Hartnack 4), das vom Tubus R getragen wird. Das Bild 
des Hebels entwirft ein zweites Objektiv (Zeiß B B), das am Tubus 
U angebracht ist. Die Tubi sind an den Seitenwänden des Appa¬ 
rates A C E H und B D F G so angebracht, daß die optischen Achsen 
der Objektive eine Gerade bilden. 

Dimensionen des schwingenden Systems. 

Das wichtigste an der Vorrichtung ist die Auswahl der Dimen¬ 
sionen des schwingenden Systems, denn von ihnen hängt die Emp¬ 
findlichkeit ab. Das Gewicht der Seifenlamelle und des Hebels ist 
zusammen höchstens 0,000054 g. 

Das Gewicht der Lamelle wurde bestimmt, indem ein ge¬ 
wogenes Glasröhrchen mit wenig Seifenlösung an einem Ende be¬ 
schickt und dann mit trockener Luft, um ein Beschlagen des 
Röhrchens zu vermeiden, eine Seifenblase erzeugt wurde. Der 
Tropfen, der sich gewöhnlich am tiefsten Punkte der Lamelle 
sammelt, wurde mit Fließpapier abgezogen, die Blase so weit aus¬ 
gedehnt, bis die Interferenzfarben gerade eben auftraten; dann 
wurde sie wieder in die Glasröhre eingesaugt, nachdem ihr Durch¬ 
messer gemessen worden war. Röhrchen plus Seifenlösung wurde 
nun gewogen und so bestimmt, wieviel Seifenlösung auf die Flächen¬ 
einheit kam. Daß nicht etwa die verwendete Lamelle dicker war. 
als die gewogene, dafür bürgten die Newton’schen Farben, die die 
ganze Fläche der Seifenhaut im Apparat stets zeigte. 

Die Länge des Hebels beträgt alles in allem 18 mm; sein 
Durchmesser ist 0,01 mm; das spezifische Gewicht seines Glases 
beträgt 2,5. Das Gewicht des Hebels ist mithin 0,0000035 g. 

Ein schwingendes System von diesen Dimensionen hat folgende 
wertvolle Eigenschaften: 

1. Es ist sehr empfindlich. Es gestattet den Schall der Flüster¬ 
stimme und die Herztöne des Fötus in utero aufzuzeichnen. 

2. Es schwingt aperiodisch; d. h. die Dämpfung ist so groß, 
daß das System keine Eigenschwankungen machen kann. 

3. Es stellt sich schnell ein, in etwa 0,01 Sekunden. 

Da der Apparat dasselbe leisten soll wie das Ohr des Aus- 
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kultierenden, so ist es nötig zu prüfen, ob die Resultate der 
Registrierungen dem gehörten Schall entsprechen. Man kann sich 
dazu des folgenden Apparates *) bedienen, der gestattet, mit Hilfe 
der Kurven den Schall wiederzuerzeugen. 

Das Prinzip dieses Apparates ist sehr einfach. Es beruht 
darauf, eine Selenzelle wechselnd zu belichten und zwar so, daß 
die Lichtwechsel nach Frequenz und Intensität den Schwingungen 
der Kurve entsprechen. 

Durch gleichzeitiges Einschalten eines Telephones und dieser 
Zelle in den Kreis einer Batterie kann man im Telephon Strom¬ 
schwankungen erzeugen und dementsprechend Oszillationen der 
Telephonmembran, deren Verlauf dem Verlauf der Kurve entspricht 


Fig. 3. 



Das geschieht, wie die Figur 3 zeigt, folgendermaßen: 

B ist eine Bogenlampe mit Kondensor C, der einen vertikalen 
Spalt trägt. Der Spalt wird erleuchtet, die Strahlen gehen durch 


1) 0. Weitt, Zeitschr. f. biol. Technik und Methodik. 1, p. 121—125. 
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das Wasser im Behälter W zur Kühlung hindurch und fallen dann 
auf eine Zylinderlinse L, die auf die Peripherie einer Scheibe S 
einen feinen Lichtstreifen wirft, der radiär zur Scheibe steht. 

Die Peripherie der Scheibe ist so ausgezackt, daß die Zahl 
und Höhe der Zacken der Zahl und Amplitude der Schwingungen 
der Kurve entspricht. 

Die Länge der Lichtlinie ist so, daß sie mindestens die tiefsten 
Täler und höchsten Gipfel der Zacken ganz deckt. In der Richtung 
der Strahlen hinter der Scheibe steht die Selenzelle Z. Es ist klar, 
daß ihre Belichtung nach Frequenz und Amplitude der Kurven¬ 
schwingungen wechselt. 

Entsprechend diesem Lichtwechsel verläuft die Stromschwan¬ 
kung im Selenzellen-Telephonkreise und entsprechend hört das Ohr 
im Telephon das Geräusch. 

Reproduktionsversuche haben gezeigt, daß die Registrierungen 

Zur Registrierung der Schall¬ 
phänomene des Herzens ist es nötig, 
die Schallzuleitung so einzurichten, 
daß sie nicht durch Bewegungen der 
Versuchsperson erschüttert werden 
kann. Die nebenstehende Zeichnung 
(Fig. 4) skizziert diese Einrichtung. 
Dieselbe ist ein massiv eiserner Bügel 
A B C D E F, in den die Schalleitungs¬ 
röhre G fest eingelassen ist. Der Bügel 
wird an die Wand befestigt, die Ver¬ 
suchsperson tritt hinein und legt sich 
fest gegen die Schallzuleitungsröhre bei H, deren zylindrisches EndeK 
in den Phonoskoptubus frei hineinragt, doch so, daß zwischen der Röhre 
und dem Tubus ein Spielraum von 4 mm ist. Für regelmäßig er¬ 
folgende Registrierungen würde es sich empfehlen, einen festen 
Bau in der Mitte des Zimmers aufzuführen, damit den Herzkranken 
das unbequeme Hineintreten in den Bügel erspart wird. Auch für 
liegende Menschen ließe sich leicht eine Einrichtung zur Schall- 
zuleitung treffen. 

Die Aufzeichnung der menschlichen Herztöne, die gleichzeitig 
mit der Registrierung des Pulses erfolgt ist, hat ergeben: 

1. Die Herztöne sind Geräusche mit Toncharakter, die Schwin¬ 
gungsfrequenzen liegen zwischen 45 und 200 in der Sekunde. Oft 


getreu sind. 

Fig. 4. 
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sind die frequenten Schwingungen langsam aufgesetzt, deren Fre¬ 
quenz 20 und weniger in der Sekunde betragen kann. 

2. Der zeitliche Abstand des Beginnes der beiden Töne in 
einer Herzperiode, d. h. die Dauer der Systole, schwankt beim Er¬ 
wachsenen zwischen 26 und 36 Hundertstel Sekunden, beim Fötus 
zwischen 17,5 und 18,5 Hunderstel Sekunden. 

3. In der Norm beträgt der zeitliche Abstand zwischen dem 
Beginn des ersten Herztones und dem Druckanstieg in der Carotis 
6,75 bis 7,75 Hundertstel Sekunden. 

Die folgende Figur gibt die normalen Herztöne eines gesunden 
Menschen wieder. 

Fig. 6. l ) 

“ carotis 

- --- - -- ^ 

II. Klinische Resultate von Gerhard Joachim. 

Bei den Versuchen, die Weiß’sche Registriermethode auf 
klinischem Gebiete anzuwenden, richteten wir unser Augenmerk in 
erster Linie auf die Darstellung der Herzgeräusche. 

Die Registrierung der Geräusche gelang — abgesehen von 
wenigen, später zu besprechenden Ausnahmen — gut und führte 
zu Resultaten, die sich durchweg mit dem stets sorgfältig proto¬ 
kollierten Auskultationsbefunde deckten. Ja, es kam sogar vor, 
daß die Registrierung Phänomene offenbarte, die bei der Aus¬ 
kultation anfänglich übersehen worden waren und die dann nach¬ 
träglich durch nochmalige Auskultation bestätigt wurden, z. B. 
leichte Spaltungen von Herztönen. 

Was den Charakter der Herzgeräusche betraf, so zeigte 
sich stets gute Übereinstimmung des Kurvenbildes mit dem Aus¬ 
kultationsbefunde. Geräusche, die als weiche, blasende Geräusche 
notiert waren, stellten sich meist als eine Reihe gleichförmiger 
Schwingungen dar, deren Regelmäßigkeit in manchen Fällen 
mindestens ebenso groß war wie die der Herz ton Schwingungen. 

Demgegenüber erhielten wir bei den sogenannten „rauhen“ 
Geräuschen in der Regel ganz unregelmäßig gestaltete Kurven, 
manchmal solche von ganz bizarrem Aussehen. 

Ganz besonderes Interesse verwandten wir auf die zeitlichen 

1) Alle Kurven sind von rechts nach links zu lesen. 
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Verhältnisse. In dieser Beziehung erwies sich die Registrierung 
der Auskultation natürlich als weit überlegen; da in allen Fällen 
gleichzeitig mit den Herztönen und -Geräuschen auch der Carotis¬ 
puls bzw. der Spitzenstoß registriert wurde, war es uns möglich, 
an der Hand der Kurven die zeitlichen Beziehungen zwischen den 
einzelnen Phasen der Herzbewegung und den Auskultations¬ 
phänomenen exakt festzustellen. 

Auf die Resultate dieser Feststellungen soll bei Besprechung 
der einzelnen Herzkrankheiten eingegangen werden. 

Mitralinsufficienz. 

Gleich am Beginn dieses Kapitels möchte ich bemerken, daß 
wir uns bei einem Fall von Mitralinsufficienz vergeblich bemühten, 
das Geräusch zu registrieren. Es war dies ein Kranker mit einer 
ganz zweifellosen Mitralinsufficienz; das systolische Geräusch war 
auch durchaus nicht leise, zeichnete sich aber durch einen auf¬ 
fallend hohen, zischenden Klangcharakter aus, so daß man annehmen 
mußte, daß außerordentlich frequente Schwingungen in ihm ent¬ 
halten seien. Die Unmöglichkeit, dieses Geräusch zu registrieren, 
beruhte auch nicht etwa auf einer zu geringen Empfindlichkeit der 
Registriervorrichtung (Seifenmembran und Glashebel), sondern hatte 
ihren Grund offenbar darin, daß diese sehr frequenten Schwingungen 
sich nicht bis zu der Registriervorrichtung fortleiten ließen. Das 
ging daraus hervor, daß man, wenn man am Ende des Zuleitungs¬ 
schlauches auskultierte, von dem Geräusch nichts hörte. 

Abgesehen von diesem einen Falle gelang aber die Geräusch¬ 
registrierung bei allen unseren Mitralinsufficienzen ohne Schwierigkeit. 

Im allgemeinen stellte das systolische Geräusch sich dar als 
eine Reihe ziemlich gleichförmiger Schwingungen. Nur im ersten 
Teile der Geräuschkurve sah man häufig eine gewisse Unregelmäßig¬ 
keit, manchmal auch einige höhere Schwingungen, die vielleicht 
vom Mitwirken des ersten Herztones herrührten. Die Geräusch¬ 
kurve ließ sich in der Regel bis zu den kräftigeren Schwingungen 
des zweiten Herztones verfolgen. Auf gut gelungenen Kurven war 
die Diastole ruhig, außer in denjenigen Fällen, bei denen die 
Mitralinsufficienz mit einer Stenose kombiniert war. 

Die Kurve eines reinen Falles von Mitralinsufficienz ist in 
Fig. 6 abgebildet. 

Von dem Versuch einer genauen Analyse der Geräuschkurven 
wurde Abstand genommen, weil wir derselben keine besondere 
klinische Bedeutung beimessen zu dürfen glaubten. 
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Fig. 6. 
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Von der oben als Regel hingestellten Gleichförmigkeit der Ge¬ 
räuschschwingungen bei Mitralinsufficienz sahen wir eine bemerkens¬ 
werte Ausnahme. Es handelte sich um eine Patientin mit einem 
kombinierten Mitralfehler, bei der man an der Herzspitze ein lautes 
systolisches und ein leiseres diastolisches Geräusch hörte. Die 
Kurve dieser Patientin (Fig. 7) zeichnete sich aus durch einige 


Fig. 7. 



Schwingungen von ganz enormer Amplitude, auf die sich die ge¬ 
wöhnlichen Geräuschschwingungen aufsetzten. Daß diese enormen 
Schwingungen einfach von mechanischen Erschütterungen der 
Registriervorrichtung durch die Herzbewegungen herrührten, war 
deswegen auszuschließen, weil die Erschütterung der Brustwand in 
diesem Falle gar nicht so besonders groß war, und weil dieselbe 
sich in anderen Fällen, auch wenn sie viel beträchtlicher war, 
dank der offenen Konstruktion des Zuleitungssystems auf der Kurve 
nie in ähnlicher Weise bemerkbar gemacht hatte. Zufällige Er¬ 
schütterungen durch äußere Einwirkungen waren ebenfalls aus¬ 
zuschließen, da die großen Schwingungen sich bei jeder einzigen 
Herzaktion in gleicher Weise im Kurvenbilde zeigten. Etwa eine 
halbe Stunde später wurde bei derselben Patientin noch eine 
Registrierung vorgenommen, diesmal mit ganz anderem Resultat 
(Fig. 8). 

Diesmal unterschieden sich die Kurven in keiner Beziehung 
von ganz gewöhnlichen Geräuschkurven: man sah ziemlich gleich¬ 
förmige Schwingungen von mäßiger Amplitude während der ganzen 
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Systole, schwächere Schwingungen während der Diastole, ganz wie 
man es nach dem Auskultationsbefunde erwarten mußte. Im An¬ 
fang des systolischen Geräusches bestand wohl eine gewisse Un¬ 
regelmäßigkeit der Schwingungsform, von den großen Exkursionen 
der ersten Kurven aber sah man kaum eine Andeutung. 


Fig. 8. 





Gcrcu4 sch 


kht iiiiUikllkliL 


Zur Erklärung dieses Phänomens kann ich nur anführen, daß 
die Patientin kurz vor der ersten Registrierung die Treppe zum 
Untersuchungszimmer emporgestiegen war, während sie vor der 
zweiten Untersuchung sich eine halbe Stunde ausgeruht hatte. Es 
ist meines Erachtens wohl möglich, daß die Erregtheit der Herz¬ 
aktion die Ursache für jene großen Schwingungen darstellte, immer¬ 
hin ist damit noch nicht festgestellt, welche mechanischen Verhält¬ 
nisse ihnen zugrunde liegen. Daß diese Schwingungen am Aus¬ 
kultationsbefunde nichts änderten, ist übrigens nicht wunderbar 
wenn man bedenkt, daß sie in einem außerordentlich langsamen 
Tempo erfolgten (3—4 pro Sekunde). 

Es wäre nun noch die Frage der zeitlichen Beziehungen 
zwischen Geräusch und Herzbewegung bei der Mitralinsufficienz 
zu erörtern. 

Diesen zeitlichen Beziehungen glaubten wir anfangs, gerade 
bei der Mitralinsufficienz, eine große Bedeutung beimessen zu 
dürfen. Bei unseren ersten Fällen von Mitalinsufficienz fanden wir 
nämlich konstant ein abnorm langes Intervall zwisches dem Beginn 
des systolischen Geräusches und dem Anstieg des Carotispulses. 
Während die Distanz zwischen erstem Herzton und Carotispuls 
beim normalen Menschen 0,08—0,09 Sekunden betrug, schwankte 
das Intervall zwischen Geräuschbeginn und Carotispuls bei unseren 
ersten Mitralinsufficienzen zwischen 0,125 und 0,15 Sekunden. 

Diese Tatsache glaubten wir auf folgende Weise erklären zu 
dürfen: 

Der Geräuschbeginn zeigt bei der Mitralinsufficienz den Beginn 
der Ventrikelkontraktion an. Dadurch, daß nun ein Teil des Blutes 
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aus dem Ventrikel in den Vorhof entweicht, steigt der intracardiale 
Druck langsamer an als bei gut schließender Mitralklappe; die 
Aortenklappen öffnen sich später, und der Carotispuls erscheint mit 
einer gewissen Verzögerung. Diese Verzögerung mußte nach unserer 
Annahme ein Maßstab sein für den Grad der Dekompensation; 
und in der Tat fanden wir zunächst das größte Intervall bei 
schlecht kompensierten Fällen, das kleine Intervall von 0,125 bei 
einem leichten, gut kompensierten Fall von Mitralinsufficienz. 

Weitere Beobachtungen haben nun allerdings schon jetzt eine 
Reihe von Abweichungen ergeben. So z. B. beträgt die Distanz 
zwischen Geräuschbeginn und Carotispuls auf der oben abgebildeten 
Kurve 6 nur 0,09 Sekunden, obgleich diese Kurve von einer 
Patientin stammte, deren Herzfehler durchaus nicht glänzend kom¬ 
pensiert war. Bei einigen weiteren Fällen fanden wir dann wieder 
eine erhöhte Distanz (0,11—0,13 Sekunden). Besonders bemerkens¬ 
wert erscheint mir ferner ein Fall von kombiniertem Mitralfehler 
(mit Überwiegen der Insufficienz), bei dem die erwähnte Distanz 
ganz verschiedene Längen zeigt; und zwar zeigte sie sich abhängig 
von der Länge der vorangehenden Pulsperiode, d. h. die Länge der 
vorhergehenden Diastole. Da der Puls arhythmisch war, genügten 
wenige Registrierungen zur Feststellung dieser Tatsache. Nach 
Pulsen von 0,56 Sekunden Dauer betrug die Distanz 0,15 bis 
0,155 Sekunden, nach solchen von 1,10 Sekunden Dauer nur 
0,06 Sekunden. 

Daß die Länge der Diastole der vorangehenden Herzaktion 
einen Einfluß auf diese Distanz haben kann, ist leicht verständlich, 
wenn man bedenkt, daß der linke Ventrikel sich während einer 
solchen langen Diastole mehr mit Blut füllen kann als bei fre¬ 
quenter Herzaktion, und daher auch einen relativ hohen Druck 
zur Öffnung der Aortenklappen aufbringen kann, und daß anderer¬ 
seits nach einer längeren Pause der Druck im Anfangsteil der Aorta 
niedriger und daher leichter zu überwinden sein muß als nach 
kurzer Pause. 

Es scheint demnach, als ob für die Größe der Ge¬ 
räuschbeginn-Car otispuls distanz eine ganze Menge 
von Faktoren Einfluß haben: die Größe des Klappen¬ 
defektes, der Grad der Kompensation, die Puls¬ 
frequenz und vielleicht noch mehrere andere, deren 
Bedeutung sich noch nicht übersehen läßt. 
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Mitralstenose. 

Bei Mitralstenosen gelang die Registrierung der Auskultations¬ 
phänomene in allen Fällen ohne Schwierigkeit; daß ein nur einiger¬ 
maßen deutlich hörbares Mitralstenosengeräusch sich auf der Kurve 
nicht abbildete, kam nicht vor; ja, in manchen Fällen erschien das 
Resultat der Registrierung auffallend groß im Verhältnis zu einem 
dürftigen Auskultationsbefunde. Diese letztere Tatsache findet viel¬ 
leicht darin ihre Erklärung, daß das rauhe Mitralstenosengeräusch 
häufig aus gröberen, wenig frequenten Schwingungen besteht, für 
die die Registriervorrichtung relativ empfindlicher ist, als das Ohr: 
wie es ja auch bekannt ist, daß man das Mitralstenosengeräusch 
oft besser fühlt als hört. 1 ) 

Jedenfalls erwiesen sich die Mitralstenosen als recht dankbare 
Objekte für die Registrierung; die meisten Kurven dieses Herz¬ 
fehlers sahen so typisch aus, daß die Diagnose auf den ersten Blick 
zu stellen war. 

Der erste Herzton zeichnete sich konstant durch riesige Schwin¬ 
gungsamplituden aus, die die eines gewöhnlichen ersten Herztones 
oft um das 3—4 fache übertrafen. Die Schwingungen des ersten 
Tones waren meistens nicht ganz regelmäßig, was bei dem klirren¬ 
den Charakter, den derselbe vielfach hatte, nicht wunderbar er¬ 
scheint. 

Hinter dem ersten Tone, während der Systole, zeigten sich 
bei einigen Mitralstenosen einige kleine Schwingungen, auch dann, 
wenn die Auskultation kein sicheres systolisches Geräusch ergab. 
Ob diese kleinen Schwingungen als Nachschwingungen von der 
starken Erschütterung des ersten Tones aufzufassen sind, oder ob 
sie ein nicht hörbares systolisches Geräusch bedeuten, möchte ich 
dahingestellt sein lassen. Die letztere Möglichkeit ist wohl nicht 
ganz von der Hand zu weisen, da bei Mitralstenosen eine gleich¬ 
zeitige geringe Insufficienz der Klappe wohl häufiger besteht, als 
man sie klinisch nachweisen kann, und w'eil möglicherweise das 
Ohr des Uutersuchers nach einem sehr lauten Ton für ganz leise 
Geräusche wenig empfindlich ist. 

Der zweite Ton zeigte an sich nichts Charakteristisches; je¬ 
doch sah man an ihm oft eine Spaltung, worauf ich bei der Be¬ 
sprechung der gespaltenen Töne noch näher eingehen will. 

1) Anmerk.: In letzter Zeit hatten wir Gelegenheit einen Fall von Mitral¬ 
stenose zu registrieren, bei dem man das Geräusch fast gar nicht hörte, wohl 
aber fühlte. Die Kurve zeigte eine ßeihe großer Schwingungen in der Präsystole. 
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Was endlich die Diastole anbelangt, so sahen wir im Kurven¬ 
bilde in allen Fällen eine genaueste Wiedergabe des Auskultations¬ 
befundes. 

Bei denjenigen Patienten, bei denen man das Geräusch wäh¬ 
rend der ganzen Diastole hörte, begannen auch auf der Kurve die 
Geräuschschwingungen unmittelbar hinter dem ersten Ton (Fig. 9); 


Fig. 9. 





bei denjenigen, die nur ein präsystolisches Geräusch hören ließen, 
traten auch auf der Kurve die Geräuschschwingungen erst prä¬ 
systolisch auf (Fig. 10). 


Fig. 10. 


carotis 



Bei denjenigen Fällen endlich, bei denen die präsystolische Ge¬ 
räuschverstärkung im Auskultationsbefunde fehlte (nach Mackenzie 
Lähmung des linken Vorhofes), fehlte sie auch auf der Kurve. 

Hervorheben möchte ich noch die außerordentliche Kon¬ 
stanz der Formation der Schwingungen bei jedem ein¬ 
zelnen unserer Fälle von Mitralstenose. An Kurven, auf denen 
mehrere Herzaktionen hintereinander aufgezeichnet sind, sieht man 
•ohne weiteres, daß das Geräuschbild jeder Herzaktion sich mit 
dem der anderen fast vollkommen deckt; jeder Patient hat also 
gewissermaßen ein ihm eigentümliches Geräuschbild (vgl. Kurve 11). 
Wir verfügen sogar über einen Fall, bei dem zwei durch ein Inter¬ 
vall von mehreren Monaten getrennte Aufnahmen fast identische 
Kurvenbilder ergaben. 

Deutsches Archiv f. kl in. Medizin. 98. Bd. 94 
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Fig. 11. 


Geräusch KTon 


Hinsichtlich des Charakters der Geräuschkurven wäre zu 
sagen, daß bei den meisten unserer Mitralstenosen Amplitude wie 
Frequenz der Schwingungen recht ungleichmäßig waren, wofür ich 
in Kurve 12 ein Beispiel gebe. 

Fig. 12. 
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Von zeitlichen Beziehungen ist bei der Mitralstenose nicht 
viel zu berichten. Der Beginn des ersten Tones läßt sich natür¬ 
lich wegen des vorangehenden präsystolischen Geräusches schwer 
festlegen. Ebenso schwierig ist es, den Beginn der präsystoli¬ 
schen Geräuschverstärkung exakt zu bestimmen, da dieselbe sich 
meistens als eine allmähliche, nicht plötzliche Größenzunahme 
der Schwingungen markierte. 

Im Anschluß an die Besprechung der Mitralstenosen möchte 
ich noch wenige Bemerkungen über die kombinierten Mitral¬ 
fehler hinzufügen. Bei diesen Klappenfehlern erhielten wir Kur¬ 
ven, welche die Eigentümlichkeiten der Mitralinsufficienz- und 
Mitralstenosenkurven in sich vereinigten. Das systolische Geräusch 
unterschied sich von dem der reinen Mitralinsufficienz dadurch, 
daß es stets durch eine Reihe sehr hoher Schwingungen einge¬ 
leitet wurde, die dem lauten ersten Herzton entsprachen. Je nach 
dem Überwiegen der Insufficienz oder der Stenose markierte sich 
bald das systolische, bald das diastolische Geräusch stärker. Zur 
ersteren Kategorie gehört Kurve 13, bei der die Schwingungen des 

Fig. 13. 
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systolischen Geräusches eine recht bemerkenswerte Amplitude haben, 
die an Höhe jedoch noch weit übertroffen werden durch die Schwin¬ 
gungen des ersten Tones. 

Auf dieser Kurve sieht man ferner eine deutliche, wenn auch 
geringe präsystolische Verstärkung des diastolischen Geräusches, 
obwohl sich dieselbe durch Auskultation nicht sicher festellen ließ. 

An der Hand einer zweiten Kurve möchte ich auf die Ver¬ 
schiedenheiten der Schwingungen des systolischen und des prä¬ 
systolischen Geräusches hinweisen. Während das letztere sich 
durch wenige Schwingungen von geringer Frequenz abbildet, sieht 
man in der Systole sehr zahlreiche, erheblich kleinere, regelmäßige 
Schwingungen (Fig. 14). 

Fig. 14. 



Was endlich die zeitlichen Verhältnisse betrifft, so war eine 
exakte Ausmessung der Geräuschbeginne hier fast noch schwieriger 
als bei der reinen Mitralstenose, so daß ich auf die hier gewonnenen 
Resultate kein großes Gewicht legen möchte. In einigen Fällen, 
in denen sich der Beginn der Systole einigermaßen bestimmen ließ, 
schien es, als ob die bei reinen Mitralinsufficienzen häufige Ver¬ 
spätung des Carotispulses fehlte, als ob also die Stenose hierauf 
gewissermaßen ausgleichend wirkte. Theoretisch ist dieser Befund 
vielleicht so zu erklären, daß durch das verengerte Mitralostium bei 
der Systole des linken Ventrikels nicht so viel Blut entweichen 
kann, und daß so der oben angeführte Grund für die Verspätung 
des Carotispulses fortfällt. 

Aorteninsufficienz. 

Die Geräusche der Aorteninsufficienz zeigten, was die Forma¬ 
tion ihrer Schwingungen an belangt, auf den Kurven große Ähnlich¬ 
keit mit den Mitralinsufficienzgeräuschen; die Schwingungen, ins¬ 
besondere die des diastolischen Geräusches waren bei weitem nicht 
so unregelmäßig wie die der Mitralstenosen. Bei dem diastolischen 
Geräusch trat der Decrescendo-Charakter durch die bald rasche, 
bald langsamere Größenabnahme der Schwingungen deutlich hervor. 

Bei den gut kompensierten Fällen boten die zeitlichen 
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Verhältnisse keine erheblichen Abweichungen von der Norm 
(Kurve 15). 

Fig. 15. 



Geräusch Geräusch 

Wie auf Kurve 15 ersichtlich, begann bei diesen das systoli¬ 
sche Geräusch bzw. der erste Ton ca. 0,07—0,08 Sekunden vor 
dem Carotispuls. 

Bei denjenigen Patienten hingegen, bei welchen die Kompen¬ 
sation gestört war, fanden wir, daß die Distanz zwischen 
dem Beginn der Systole und dem Carotispulsansties 
eine auffallend geringe war. Bei dem Patienten von Kurvt- 1<; 
betrug sie 0,04 Sekuuden, bei anderen 0,05, bei einem Falle 'swrar 
nur 0,035 Sekunden. 


Fig. 16. 





diastol. Geräusch 


jystol Geräusch 


Vielleicht wäre diese Verfrühung des Carotispulses bei de- 
kompensierten Aorteninsufficienzen so zu erklären, daß bei diesen 
Fällen am Ende der Diastole der Druck in der Aoru 
außerordentlich niedrig ist und daher von der Ven¬ 
trikelsystole eher überwunden werden kann. Auf dir 
Bedeutung des Aortendruckes für die Distanz zwischen Beginn der 
Systole und Carotispuls ist bereits bei Besprechung der Mitral- 
insufticienz hingewiesen worden. 

Außerdem kann dafür folgende Beobachtung angeführt werden 

Bei einem Patienten mit einem kombinierten Klappenfehler 
(ins. et stenos. aortae, ins. et sten. mitral., stenos. tricuspid), dessen 
Herz zeitweise in Extrasystolenbigeminie schlug, nahmen wir Gc- 
räuschregistrierungen sowohl bei Bigeminie als auch bei normalem 
Rhythmus vor. Bei diesem Falle ergab die Ausmessung der er¬ 
wähnten Distanz bei normalem Rhythmus 0,055 Sekunden, bei 
Bigeminie am großen Puls 0.05, an der Extrasystole 0,08 Sekunden. 
Diese Beobachtung ist m. E. so zu deuten, daß die Extrasystole 
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zd einer Zeit einsetzt, in der der Aortendruck noch relativ hoch 
ist und deswegen erst später überwunden werden kann. Am leich¬ 
testen kann der Aortendruck überwunden werden bei den großen 
Pulsen der Bigeminie, also nach der kompensatorischen Pause. Zur 
Erläuterung bilde ich 2 Kurven dieses Falles ab (Fig. 17 u. 18). 


Fig. 17. 







diastol Geräusch 


systol Geräusch 
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Fig. 18. 



carotis 
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Hinsichtlich der Darstellung des bei Aorteninsufficienzen mit¬ 
unter vorkommenden präsystolischen Geräusches (des Flint’schen 
Geräusches), haben wir einstweilen keine Erfahrungen gewinnen 
können, da uns keine Fälle zur Verfügung standen, die ein solches 
präsystolisches Geräusch darboten und bei denen man eine Mitral¬ 
stenose sicher ausschließen konnte. 

Aortenstenose. 

Von diesem Herzfehler standen uns 3 sichere Fälle zur Ver¬ 
fügung, die allerdings sämtlich mit einem geringen Grad von Aorten- 
insufficienz kombiniert waren. 

Bei diesen Patienten hörte man über der Aorta ein lautes, 
rauhes systolisches Geräusch und ein leises, weiches diastolisches 
Geräusch. Von den Herztönen war in allen Fällen kaum etwas 
zu hören. 

Die Kurven des ersten Falles bilde ich nicht ab, weil sie zum 
Teil durch Atembewegungen, Stöhnen usw. der sehr unruhigen 
Patientin entstellt sind. In allen wesentlichen Punkten stimmen 
sie mit den Kurven der anderen beiden Patienten überein. 

Auf der Kurve des zweiten Patienten (Fig. 19) sieht man den 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


530 


Joachim n. Weibs 


Beginn des systolischen Geräusches 0,07 Sekunden vor dem Carotis¬ 
puls. Die Schwingungsamplituden sind zunächst ziemlich klein, 
nehmen aber beim Anstieg des Carotispulses plötzlich an Größe zu 


Fig. 19. 



und erreichen kurz hinter dem Carotispulsgipfel ihr Maximum. 
Dann nehmen sie langsam an Größe ab, setzen sich aber durch 
die ganze Systole fort. In der Diastole sieht man dann die Schwin¬ 
gungen des zweiten Geräusches, die aber an Amplitude hinter denen 
des systolischen erheblich Zurückbleiben. Zwischen beiden Ge¬ 
räuschen besteht nicht nur hinsichtlich der Größe der Schwin¬ 
gungen ein Unterschied, sondern auch hinsichtlich ihrer Formation; 
während die Schwingungen des diastolischen Geräusches recht 
gleichmäßig sind, haben die des systolischen Geräusches ein viel 
unregelmäßigeres Aussehen, wie man es bei einem Stenosengeräusch 
ja auch erwarten muß. 

Bei einem dritten Falle war das Resultat der Registrierung 
ein ganz ähnliches (Fig. 20), nur mit dem Unterschiede, daß das 
diastolische Geräusch sich weniger gut aufzeichnen ließ, weil es 
sehr leise war. Der rauhe Charakter des systolischen Geräusches 
und die Lage des Geräuschmaximnms am Gipfel der Carotiskurve 
ist auch bei diesem Falle ohne weiteres zu konstatieren. 


Fig. 20. 



Unser Hauptinteresse konzentrierte sich bei der Aortenstenose 
auf die zeitliche Lage des systolischen Geräusches. 

Durch v. Noorden ist zuerst daraufhingewiesen worden, daß 
die systolischen Geräusche sich verschieden verhalten, je nachdem 
sie an den großen Gefäßen oder an den Atrioventrikular¬ 
ost i e n entstehen. Erstere sollen erst im Beginn der Austreibungs- 
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zeit entstehen, sollen also von dem Anfang der Systole durch die 
Däner der Verschlußzeit getrennt sein. Die Atrioventrikular- 
geräusche hingegen sollen schon im ersten Beginn der Ventrikel- 
Systole ihren Anfang nehmen, da dann schon (bei Insufficienz der 
Atrioventrikularklappen) das Blnt ans dem Ventrikel in den Vor- 
hof regnrgitiert 

Durah Aufzeichnung der Geräusche waren wir nun iü der 
Lage, diese Theorie auf ihre Richtigkeit zu prüfen. 

In der Tat zeigte sich, wie aus den abgebildeten Kurven er¬ 
sichtlich, ohne weiteres ein erheblicher Unterschied zwischen den 
systolischen Aorten- und Mitralgeräuschen. Dieser Unterschied 
betraf bei unseren Fällen weniger den Zeitpunkt des Geräusch- 
beginnes als vielmehr den Eintritt des Geräusch maxim ums. 
Wie oben erwähnt, kann man an dem systolischen Geräusch un¬ 
serer Aortenstenosen 2 Phasen unterscheiden, eine erste schwache 
und eine zweite viel stärkere Phase. Der schwache Geränschanteil 
beginnt ca. 0,07 Sekunden vor dem Carotispuls, also im Anfang der 
Systole; das Geräuschmaximum hingegen setzt erst mit dem 
Carotispnls zugleich ein, also sicherlich erst bei der Austreibungs¬ 
periode. Wenn man von der ersten, schwachen Geräuschphase ab¬ 
sieht, wird demnach die v. Noorden’sche Theorie durch unsere 
Registrierungen in vollem Umfange bestätigt. 

Was nun diesen schwachen ersten Teil des systolischen Ge¬ 
räusches betrifft, so glaube ich ihn durch die bei allen unseren 
Fällen gleichzeitig vorhandene Aorteninsuffieienz erklären zu 
können. 

Bei einer Aorteninsufficienz existiert gar keine Verschlußzeit; 
man kann daher annehmen, daß bereits beim ersten Beginne der 
Systole ein schwacher Blutstrom durch die Klappenlücke den linken 
Ventrikel verläßt, der das leise Vorgeräusch erzeugt. Wenn dann 
die Klappen dem Drucke nachgeben, stürzt die Hauptmasse des 
Blutes in die Aorta und bewirkt das eigentliche, laute Aorten¬ 
stenosungeräusch. 

Für diese Auffassung spricht m. E. der Umstand, daß bei un¬ 
serem dritten Falle, bei dem die Aorteninsufficienzerscheinungen 
sehr gering waren, das Vorgeräusch sich auf der Kurve außer¬ 
ordentlich schwach markierte. 

Im Anschluß hieran möchte ich noch über einen Fall berichten, 
der den Aortenstenosen gewissermaßen verwandt ist. 

Es handelte sich um eine alte Frau, die ein ziemlich lautes 
systolisches Geräusch an der Aorta hatte, ohne sonstige Zeichen 
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einer Aortenstenose, eines anderen Klappenfehlers oder eines Aneu¬ 
rysmas darzubieten. Ich nahm daher an, daß das Geräusch auf 
sklerotische Veränderungen der Aortenwand zu beziehen sei. 

Auf der Kurve ist leider der Carotispuls schlecht zu erkennen; 
immerhin sieht man, daß auch bei diesem Aortengeränsch das Maxi¬ 
mum in der Nähe des Pulsgipfels liegt, wie es ja nach obigen Aus¬ 
einandersetzungen zu erwarten war (Fig. 21). 


Fig. 81. 



systoi Geräusch 


Akzidentelle Geräusche. 

Bei den akzidentellen Geräuschen interessierte uns naturgemäß 
in erster Linie die Frage, ob es mittels der Registrierung möglich 
sein werde, eine sichere Unterscheidung zwischen organischen und 
akzidentellen Geräuschen zu treffen. Zu dieser Unterscheidung 
konnten zwei Momente herangezogen werden: einmal die Konfigu¬ 
ration der Geräuschschwingungen und zweitens die zeitlichen Ver¬ 
hältnisse. 

Was die Konfiguration der Geräuschschwingungen betrifft, so 
erkannten wir bald, daß mit ihr für unsere Zwecke nicht viel an¬ 
zufangen war. Im allgemeinen waren die Schwingungen, wie ein 
Blick auf die Kurve 22 lehrt, ziemlich regelmäßig, entsprechend 
dem meist weichen Charakter der akzidentellen Geräusche. Von 
den Aortenstenosengeräuschen wäre also eine Unterscheidung nach 
diesem Gesichspunkte immerhin denkbar, nicht aber von den Mitral- 
insufficienzgeräuschen. 


Fig. 22. 



U 7bn sys toi Geräusch 


Etwas mehr Aussicht auf Erfolg schien uns die Verwertung 
der zeitlichen Verhältnisse zu bieten. Die Ausmessung der 
Kurven ergab nämlich, daß die akzidentellen Geräusche vom Carotis- 


Difitized 


bv Google 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Registrierungen von Herztönen und Herzgeräuschen beim Menschen. 538 


pulsansteig durch die gleiche oder wenigstens annähernd gleiche 
Distanz getrennt waren wie der erste Herzton beim normalen 
Menschen. Dahingegen hatten wir, wie ich es in dem betreffenden 
Kapitel hervorgehoben habe, bei Mitralinsuflicienzen meistenteils 
erheblich größere Distanzen gefunden; aber eben nur meisten¬ 
teils, nicht immer. In Kurve 6 habe ich sogar ein Beispiel 
eines solchen Falles gegeben, bei dem die Ausmessung der zeit¬ 
lichen Verhältnisse keine Unterscheidung von einem akzidentellen 
Geräusche zulassen würde. 

Es scheint somit, als ob die Berücksichtigung der zeitlichen 
Beziehungen zwar eine Hilfe bei der Unterscheidung zwischen 
organischen und akzidentellen Geräuschen darstellt, aber leider 
keinen Anspruch auf Unfehlbarkeit hat. 

Kontinuierliche Geräusche. 

Als Typus des gewöhnlichsten kontinuierlichen Geräusches 
registrierten wir bei einigen anämischen Personen das Venen¬ 
geräusch am Halse, das sog. Nonnensausen. Die Kurven dieses 
Geräusches sahen sich alle außerordentlich ähnlich, so daß ich nur 
eine (Fig. 23) abzubilden brauche. 

Fig. 23. 


u carotis 






-- 

Voruuxi jausen 


Man sieht eine kontinuierliche Reihe von Schwingungen, die 
an zwei Stellen ein recht erhebliches Crescendo zeigen: einmal im 
Beginn der Systole, das zweite Mal in der Gegend der dikroten 
Pulswelle, d. h. im Beginn der Diastole. 

Außer dem Nonnensausen war bei unseren Patienten am Halse 
nichts (z. B. fortgeleitete Arterientöne) zu hören, so daß wir wohl 
die Kurven als reinen Ausdruck des Nonnensausens betrachten 
dürfen. Daß das Nonnensausen gewöhnlich zwei Verstärkungen 
während jeder Herzaktion hat, ist die schon bisher allgemein ver¬ 
tretene Lehre, die also durch unsere Registrierungen nur be¬ 
stätigt wird. 

Ferner hatten wir Gelegenheit, bei zwei Patienten sogenannte 
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Kommunikations- bzw. Perforatioüsgeräusche zu re¬ 
gistrieren. 

Bei dem einen Falle (Fig/24) handelte es sich um eine durch 
Autopsie bestätigte Perforation eines Aortenaneurysmas 
in die obere Hohlvene; bei dem zweiten Falle ergab die Sektion 
einen offenen Ductus Botalli (Fig. 25). 

Bei beiden Patienten war das Geräusch kontinuierlich, sowohl 
nach dem Auskultationsbefunde als auch nach dem Kurvenbilde. 


Fig. 24. 
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** Auskultationsbefund am rechten 4. Rippenknorpel: Neben den ziemlich lauten 
Tönen ein kontinuierliches, sausendes Geräusch, dessen Maximum in der Systole 
und im Beginn der Diastole liegt. 



Fig. 25. 
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Auskultationsbefund im 2. linken lnterkost&lrauni: Kontinuierliches Geräusch, 
welches am lautesten in der Systole erscheint; am Ende der Diastole ist das Ge¬ 
räusch kaum hörbar. 1. Ton leise, 2. Ton laut, rauh, anscheinend gespalten. 

Im Anschluß an die kontinuierlichen Geräusche sei noch eines 
Falles von Perikarditis Erwähnung getan, bei dem wir das peri¬ 
kardiale Reiben registrierten. Da das Reibegeräusch sehr 
leise war, sind auch die Schwingungsamplituden nicht besonders 
groß. Etwas Charakteristisches bietet die Kurve nicht 

Gespaltene Herztöne. 

Bei unseren Versuchen, die gespaltenen Herztöne zur Dar¬ 
stellung zu bringen, verdienen wieder die zeitlichen Verhältnisse 
besondere Berücksichtigung. 

Namentlich bei den Spaltungen des ersten Tones könnte 
man von der objektiven Registrierung eine Entscheidung darüber 
erwarten, ob in einem gegebenen Falle beide Tonanteile der 
Ventrikelsystole angehören, oder ob der erste Anteil in die 
Präsystole fällt, also als Vorhofston anzusprechen ist. 
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Ob die Registrierung in der Tat diese Aufgabe zu lösen im¬ 
stande ist, läßt sich natürlich sehr schwer beurteilen, da die Spal¬ 
tungen der Herztöne vitale Phänomene sind, für die es eine ana¬ 
tomische Kontrolle nicht gibt. Außerdem standen uns bei den¬ 
jenigen unserer Fälle, die gespaltene Herztöne hatten, bisher keine 
autöptischen Befunde zu Gebote. 

Wenn ich trotzdem einen Analyseversuch an den mir zur Ver¬ 
fügung stehenden Kurven anstellen will, so glaube ich dabei im 
allgemeinen nach folgenden Gesichtspunkten verfahren zn dürfen: 

1. Alle im Bereich des ersten Tones registrierten Schall¬ 
phänomene. die dem Carotispuls um weit mehr als die normale 
Distanz (0,08—0,09 Sekunden) vorangehen, gehören der Präsystole 
an, sind also Vorhoftstöne. 

2. Alle innerhalb dieser Distanz sich abspielenden Schall¬ 
phänomene gehören der Systole an, sind also wirkliche Teiler¬ 
scheinungen des ersten Tones. 

Der erstere Satz trifft allerdings nur dann zu, wenn eine 
Mitralinsufficienz oder ein anderes, den Carotispuls verzögerndes 
Moment auszuschließen ist. 

Ein Beispiel der ersten Kategorie von Spaltungen des ersten 
Tones könnte Kurve 26 darstellen. Die ersten Schwingungen im 
Bereich des ersten Tones beginnen hier 0,125 Sekunden vor dem 
Carotispuls. Nach zwei ziemlich großen Schwingungen folgt die 
Cäsur, in der zwar keine vollkommene Ruhe herrscht, in der man 
aber nur ganz kleine Schwingungen bemerkt. Dann setzten wieder 
größere Schwingungen ein, deren erste ca. 0,8 Sekunden vor dem 
Carotispuls, also an der normalen Stelle beginnt. 

Fig. 26. 

carotis 
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Das Gesamtbild des ersten Tones zerfällt demnach hier in 
zwei Teile, die deutlich voneinander getrennt sind, und von denen 
der zweite seitlich der Lage des normalen ersten Herztones ent¬ 
spricht. Man könnte hiernach also den ersten Tonanteil als 
präsystolisch ansprechen. 

Das gleiche gilt von Kurve 27. Bei dem Patienten, von dem 
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diese Kurve stammt, hörte man vor dem ersten Ton einen äußerst 
leisen, hauchartigen Vorschlag, der sich bei genauem Zusehen auch 
auf der Kurve entdecken läßt in Gestalt mehrerer minimaler 
Schwingungen, die den großen Schwingungen des ersten Tones 
vorangehen. 1 ) Wie die Ausmessung zeigt, beginnen die großen 
Schwingungen 0,08 Sekunden vor dem Carotispulsanstieg, also zur 
normalen Zeit; die kleinen Schwingungen würden demnach in 
die Zeit der Vorhofsaktion fallen. 

Fig. 27. 

carotis 
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Bei dieser Deutung bleibt es auffallend, daß die als prä¬ 
systolisch anfgefaßten Schwingungen bei unserem ersten Falle 
(Fig. 26) eine größere Amplitude haben als die des eigentlichen 
ersten Herztones. Außerdem muß ich bemerken, daß beide Patienten 
keine sonstigen Symptome einer Krankheit darboten, bei der eine 
verstärkte Vorhofsaktion zu erwarten gewesen wäre. Ich bin des¬ 
halb gegenüber der oben gegebenen Erklärung nicht ganz frei von 
Bedenken. 

Andererseits darf man aber auch nicht vergessen, daß uns 
bisher noch kein Mittel zu Gebote stand, um Schall phänomene, die 
vom Vorhof ausgehen, sicher als solche zu erkennen, besonders 
dann, wenn sie sich so eng an den ersten Herzton anschließen. 
Möglicherweise ist das „hörbare 4 * Arbeiten des Vorhofes gar keine 
so seltene Erscheinung und dokumentiert sich nur durch eine 
Spaltung des ersten Tones, wie man sie auch bei herzgesunden 
Personen häufig genug beobachtet. Es wird die Aufgabe weiterer 
Untersuchungen sein, über diesen Punkt Klarheit zu verschaffen. 

Bei der Gelegenheit möchte ich noch die Kurve eines Patienten 
abbilden, bei dem man einen zwar sehr lauten, aber unreinen, 
klirrenden ersten Herzton hörte (Fig. 28). Entsprechend diesem 
Auskultationsbefunde sieht man hohe, ziemlich ungleichförmige 
Schwingungen. Das Interessante an dem Fall ist aber der Um- 

1) Anm.: Die Reproduktion zeigt die kleinen Schwingungen nicht so 
deutlich wie die Originalplatte. 
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stand, daß die Schwingungen sehr früh, etwa 0,115 Sekunden vor 
dem Carotispuls beginnen. Es liegt also auch hier der Gedanke 
nahe, ob die „Unreinheit“ des ersten Tones in diesem Falle nicht 
ebenfalls durch ein Mitwirken des Vorhofes bedingt ist. 


Fig. 28. 
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Sehr befriedigend erscheint mir allerdings diese Deutung nicht; 
es dürfte gegen sie in erster Linie der Einwand erhoben werden 
können, daß in solchen Fällen, in denen der erste Ton unrein ist, 
in denen sich also der Klangcharakter des ersten Tones dem eines 
Geräusches nähert, eine Mitralinsufficienz nie mit abso¬ 
luter Sicherheit auszuschließen ist; und, wie wir oben gesehen 
haben, ist gerade die Mitralinsufficienz eine der wichtigsten Ur¬ 
sachen für eine Vergrößerung der Distanz zwischen Beginn des 
ersten Herztones bzw. des systolischen Geräusches und Carotispuls. 

Als Beispiel der zweiten Kategorie von Spaltungen 
des ersten Tones kann Kurve 29 gelten, bei der die Spaltung 
sich durch ein momentanes Kleinerwerden der Schwingungs¬ 
amplitude dokumentiert. Hier beginnt aber der erste Teil des 
ersten Tones 0,09 Sekunden vor dem Carotispuls, ist also wohl mit 
Sicherheit als systolisch anzusehen. In diesem und ähnlichen 
Fällen würde man einen ungleichmäßigen Schluß der Mitral- und 


Fig. 29. 
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Tricuspidalisklappen resp. einzelner Segel dieser Klappen annehmen 
müssen. Welche dieser vielen hier in Betracht kommenden Mög¬ 
lichkeiten in unserem Falle vorliegt, darüber wird man von der 
Kurve wohl keine Aufklärung erhalten und auch nicht verlangen 
können. 

Die Spaltungen des zweiten Tones sind für unsere 
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Analyseversuche noch weniger aussichtsreich, weil wegen der 
Schwierigkeit, den Beginn der Diastole exakt zu bestimmen, mit 
den zeitlichen Beziehungen hier nicht viel anzufangen ist. Der 
Vollständigkeit halber bilde ich die an der Herzbasis aufgenommene 
Kurve einer Mitralstenose ab (Fig. 30), bei der man den zweiten 
Ton durch eine Strecke geringerer Schwingungsamplituden unter¬ 
brochen sieht. Bei keinem der von uns untersuchten Fälle von 
Mitralstenose lag der zweite Teil des zweiten Tones im Bereich der 
Vorhofsaktion der nächsten Herzperiode, so daß man ihn als einen 
„Vorhofston“ hätte auffassen können. 





Fi g. 30. 
\_ 
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Einen größeren praktischen Wert möchte ich der Registrierung 
bei Patienten mit Galopprhythmus des Herzens zuerkennen. 

Bekanntlich unterscheidet man beim Galopprhythmus einen 
protodiastolischen und einen präsystolischen Typus, je 
nachdem der überzählige, dritte Herzton in den ersten oder letzten 
Teil der Diastole fällt. Bei beiden Typen wird als Vorbedingung 
für ihr Zustandekommen eine pathologische Erschlaffung der Ven¬ 
trikelwand und eine vermehrte diastolische Blutfüllung des Ven¬ 
trikels angenommen; der Unterschied zwischen ihnen besteht nur 
darin, daß beim protodiastolischen Typus diese vermehrte Blut¬ 
menge aus den Lungengefäßen einfach durch vis a tergo nachrückt 
und durch Anspannung der Ventrikel wand den dritten Herzton er¬ 
zeugt, während sie beim präsystolischen Typus durch die kräftige 
Vorhofsaktion in den Ventrikel hineingetrieben wird. Prognostisch 
wäre also der präsystolische Typus günstiger, weil er eine kräftige 
Vorhoftstätigkeit verrät; es wäre daher von einem gewissen prak¬ 
tischen Interesse, in einem gegebenen Falle festzustellen, erstlich, 
welcher Typus vorliegt, und zweitens, ob die Behandlung einen 
protodiastolischen in einen präsystolischen Typus umzuwandeln 
vermag. 

Wir verfügen nun über zwei Fälle von Galopprhythmus. 

Auf der von dem ersten Falle (Myocarditis chronica) stammenden 
Kurve 31 sieht man drei deutlich voneinander getrennte Herztöne, 
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von denen der überzählige dritte näher dem vorangehenden zweiten 
als dem nachfolgenden ersten liegt. Die Entfernung beträgt zwischen 
Ton II nnd UI 0,17 Sekunden, zwischen UI und 1 0,21 Sekunden 
Es könnte sich demnach hier um den protodiastolischen 
Typus handeln. Allerdings darf man dabei nicht vergessen, daß 
die hohe Pulsfrequenz in unserem Falle die Sicherheit der Ent¬ 
scheidung beeinträchtigt. Denn, wie die obigen Zahlen ergeben, 
nähert sich der dritte Herzton schon sehr erheblich dem Gebiete, 
in dem man den Beginn der Vorhofsystole erwarten kann, die ja 
bekanntlich ca. 0,2 Sekunden vor dem Carotispuls einsetzt. 

Fig. 31. 
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Bei dem zweiten Falle beträgt die Distanz zwischen dem 
zweiten und dritten Ton 0,125, zwischen dem dritten und ersten 
Ton 0,09 Sekunden. Demnach würde hier ein präsystolischer 
Typus des Galopprhythmus vorliegen. 

Der erste Patient verließ bald nach der Registrierung die 
Klinik; über sein weiteres Schicksal ist uns nichts bekannt. 

Bei der zweiten Patientin, die nur in ambulanter Behandlung 
der Klinik stand, war zur Zeit der Registrierung ein beträchtlicher 
Grad von Herzinsufficienz (als Folge einer Schrumpfniere) vor¬ 
handen. Der Galopprhythmus war damals bei ihr zwar nicht 
immer, wohl aber meistenteils zu hören. Durch Digitalisdar¬ 
reichung wurde eine relativ rasche Besserung der Herzkraft er¬ 
zielt; der Galopprhythmus wurde in dieser Periode seltener, mit¬ 
unter tagelang gar nicht wahrgenommen. Als nach wenigen Wochen 
die Herzkraft von neuem erlahmte, wurde der Galopprhythmus 
wieder eine fast konstante Erscheinung. Die Patientin ist bald 
darauf außerhalb der Klinik gestorben. 

Auf Grund dieser zwei Fälle läßt sich natürlich noch nicht 
viel über die diagnostische und prognostische Bedeutung der beiden 
Typen des Galopprhythraus sagen. Auch da sind weitere Unter¬ 
suchungen durchaus notwendig. Ich bin jedoch überzeugt, daß 
gerade dieses ein Gebiet ist, auf dem der Registrierung der Herz¬ 
töne ein praktischer Wert nicht abgesprochen werden darf. 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik von Prof. 

R. v. Jaksch, Prag. 

Beiträge zur Pathologie des Nueleinstoffwechsels. 

Von 

Dr. Hans Rotky, 

I. Assistenten der Klinik. 

Seit Emil Fischer in das chemische Verhalten der Körper 
der Alloxurgruppe Licht gebracht hat, sind diese auch Gegenstand 
von physiologisch-chemischen Untersuchungen geworden. Den Aus¬ 
gangspunkt der Purinkörper bilden die Nucleoproteide. 1 ) Diese 
werden in Eiweiß und Nucleine gespalten, letztere wieder in Ei¬ 
weiß und Nucleinsäure. Aus der Nucleinsäure spalten sich 1. Kohlen¬ 
hydrate (Pentosen, Hexosen, nicht reduzierend, Lavulinsäure liefernd), 
2. Phosphorsäure über den Weg hoch konstituierter organischer 
Phosphorsäuren (Thyminsäure) und 3. die Basen ab. Letztere sind 
das Adenin, Guanin, Hypoxanthin und Xanthin (Xanthin- oder 
Purinbasen), sowie das Thymin, Cytosin und Uracil (Pyrimidin¬ 
körper). Die Beziehungen der „Purinkörper“ untereinander sind 
sehr nahe, und sie unterscheiden sich nur durch das Hinzutreten 
von Sauerstoff oder von Amidgruppen an den Purinkern (C 5 H 4 N 4 ). 
So kann man also die Aminopurine (Adenin = 6-Aminopurin, Guanin 
= 2-Amino-, ü-Oxypurin) von den Oxypurinen (Hypoxanthin = 6- 
Oxypuriu, Xanthin = 2 • 6-Oxypurin) trennen. Als höchste Oxy¬ 
dationsstufe ist dann die Harnsäure (2-6-8--Trioxypurin) anzusehen. 
Durch systematische Untersuchungen über die Einwirkung der 
verschiedensten Organextrakte auf die Purinbasen wissen wir, daß 
die Puriübasen, ob frei oder an Nucleinsäure gebunden im tieri¬ 
schen Organismus zu Harnsäure umgebildet wurden. Es ist ins¬ 
besondere durch Schittenhelm, 2 ) Schmid, 8 ) Miller u. Jones 4 1 

1) von Noorden, Handbach der Pathologie des Stoffwechsels 1,118, 1906. 

2) Schittenhelm, Zeitschr. f. phys. Chemie 42, 251, 1904, 48, 228, 1904, 
57. 21, 1908. 

3) Schittenhelm u. Schmid, ibidem 50, 80, 1907. 

4i Miller u. Jones, ibidem 61, 394, 1909. 
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n. a. mehr der Nachweis bestimmter wirksamer Fermente erbracht 
worden. 

So wird durch die Nticlease die Nncleinsänre gespalten und 
die darin enthaltenen Purinbasen in Freiheit gesetzt. Die freien 
Pnrinbasen Adenin und Guanin werden weiterhin durch ein des- 
amidierendes Ferment, die Purindesamidase in Hypoxanthin 
und Xanthin umgesetzt. Miller u. Jones, sowie Winternitz 1 ) 
negieren die Einheitlichkeit dieses Fermentes, und unterscheiden 
weiterhin noch die Adenase und Guanase. Durch die Xan- 
thinoxydase, ein lebhaft oxydierendes Ferment, werden schließ¬ 
lich Hypoxanthin und Xanthin zu Harnsäure umgewandelt. Daß 
aber intermediär vorhandene Harnsäure auch beim Menschen, wie 
bei den übrigen Säugetieren — wenn auch in verschwindend kleinen 
Mengen — zu Allantoin oxydiert werden kann, und daß somit 
die stickstoffhaltigen Produkte des intermediären Nucleinstoff- 
wechsels als Basen, Harnsäure und Allantoin im Harne ausge¬ 
schieden werden, ist jüngst von Wiechowski 2 ) mit Sicherheit 
erwiesen worden; Schittenhelm u. Wiener 3 ) konnten zeigen, 
daß auch verfüttertes Allantoin, und nicht nur subkutan verab¬ 
reichtes, sich in größeren Mengen im Urin wiederfindet. 

Noch eines Fermentes ist hier Erwähnung zu tun, nämlich 
des urikolytischen Fermentes — (Schittenhelm) — 
Urikase (Wiechowski) — Urikolyse (Jones), ein Ferment, 
welches die gebildete Harnsäure wieder zerstört, das allerdings 
gegenwärtig Gegenstand lebhafter Diskussionen geworden ist. 

Bezüglich der Annahme des Sitzes der einzelnen Fermente 
des Nucleinstoffwechsels im menschlichen Organismus, herrscht 
ebenfalls unter den Autoren nicht vollständige Übereinstimmung, 
und ich möchte daher die Resultate der Forschung in dieser Rich¬ 
tung nur aus der jüngsten Zeit hervorheben. Das Vorhandensein 
einer Nuclease, welche Nucleinsäure unter Befreiung der Purin¬ 
basen aufzuspalten vermag, wurde experimentell (Schittenhelm 
u. Schmid 4 )) in der menschlichen Leber und dem Muskel nach¬ 
gewiesen; doch nehmen beide Autoren an, daß sämtlichen Organen 
in gleicher Weise die Nuclease zukommt. 


1) Jones u. Winternitz, Zeitschr. f. pbys. Chemie 44, 1, 1905. 

2) Wiechowski, Biochemische Zeitschr. 19, 368, 1909. 

3) Schittenhelm n. Wiener, Zeitschr. phys. Chemie 63, 281, 1909. 

4) Schittenhelm n. Schmid, Zeitschr. f. exp. Path. «.Therapie 4, 429, 

1907. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98 . Bd. 35 
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Schittenhelm 1 ) gelang weiterhin der Nachweis der fermen¬ 
tativen Umwandlung von Guanin in Hypoxanthin in den Extrakten 
der menschlichen Leber, des Darmes, des Muskels, der Lnnge und 
der Niere, und nur der Milzextrakt ließ diese Fermentwirkung bis 
zu einem gewissen Grade vermissen. Die Umwandlung von Adenin 
in Hypoxanthin, die jedoch nicht so eklatant ist wie die Umsetzung 
von Guanin zu Xanthin, ermittelte er in den Extrakten der Lunge, 
der Niere und des Darmes, während eine ausgiebige Harnsäure¬ 
bildung allein in der menschlichen Leber nachgewiesen werden 
konnte, und auch da nur aus Guanin. 

Den Sitz des harnsäurelösenden Fermentes verlegt er insbe¬ 
sondere in die Niere, den Darm, die Leber, den Muskel und viel¬ 
leicht auch in das Knochenmark. 

Miller u. Jones kommen auf Grund ihrer Versuche zu der 
Folgerung, daß in den menschlichen Organextrakten die Adenase 
überhaupt fehlt und daß die Spuren von Hypoxanthin, die in den 
verschiedenen Organen gefunden wurden, mit den Fermenten dea 
Nucleinstoffwechsels gar nichts zu tun haben, sondern lediglich als 
„präformiertes Hypoxanthin“ anzusehen sind. Der hauptsächlichste, 
vielleicht der einzige Ort für die Bildung der Harnsäure (aus 
Guanin) ist die Leber, — sie enthält demnach Guanase und Xan- 
thinoxydase. Hingegen besitzt die Milz keines dieser Fermente; 
Guanase findet sich in der Leber, in der Niere und der Lunge. 

Lüthje 2 ) hinwiederum sieht die Möglichkeit der Alloxur- 
körperbildung überall dort, wo Spaltungs- und Oxydationsprozesse 
stattfinden, da ja die Bildung der Alloxurkörper zum wesentlichen 
auf Spaltungs- und Oxydationsprozessen beruht, und somit kein 
Grund vorliegt, die Alloxurkörperbildung für einzelne Gewebe zu 
„monopolisieren“. Diese einzelnen Fermente des Nucleinstoff- 
wechsels zeigen aber insofern auch ein interessantes, für die patho¬ 
logische Physiologie wichtiges Verhalten, nämlich eine gegenseitige 
Beeinflussung. So hemmt der Milzextrakt die harnsäurezerstörende 
Eigenschaft des Nierenextraktes sehr heftig, während wiederum 
der Nierenextrakt die harnsäurebildende Eigenschaft des Milz¬ 
extraktes merklich hintanhält. Künzel u. Schittenhelm 
sind auf Grund dieser Versuche geneigt anzunehmen, daß das stark 
aktive urikolytische Ferment die Aktivität der bei der Harnsäure- 

1) Schittenhelm, Zeitschr. f. phys Chemie 63, 248, 1909. 

2) Lüthje, Archiv f. Verdauungskrankheiten 1897, cit. nach Jacob u. 
llergell, Zeitschr. f. klin. Med. 35, 171, 1898. 
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bildung wirkenden Fermente abschwächt, und umgekehrt. So viel 
über die Fermente. 

Seit den Untersuchungen von Schreiber u. Waldvogel 1 ), 
Burian u. Schur 2 3 ), Brugsch u. Schittenhelm 8 ), Bloch 4 * ), 
Kaufmann u. Mohr 6 ) u. a. wissen wir, daß die Harnsäure im 
Urin sich aus zwei Komponenten zusammensetzt, nämlich einem 
endogenen und einem exogenen Teil. Es ist diese Anschauung 
jetzt wohl allgemein durchgedrungen, wenngleich von Loewi 8 ) der 
Ein wand erhoben wurde, daß es nicht möglich sei, die endogenen 
von den exogenen Alloxurwerten zu trennen. 

Der endogene Wert setzt sich zusammen aus jener Alloxur- 
körpermenge, die im Organismus durch Nucleineinschmelzung sich 
bildet, soweit sie überhaupt ausgeschieden wird, resp. weiterer 
Oxydation entgeht. Nach Burian’s 7 ) Versuchen geht jedoch nur 
ein sehr kleiner Teil der endogenen Harnsäure aus den Nucleo- 
proteiden zerfallener Zellen, speziell abgestorbener Leukocyten 
(Horbaczewski) hervor, sondern er ermittelte als eine weit aus¬ 
giebigere Quelle die Purinbasen (Hypoxanthin), die im Stoffwechsel 
des lebenden Muskels kontinuierlich gebildet werden. Die An¬ 
schauung H i r s c h s t e i n ’s 8 ), daß 70 °/ 0 der endogenen Harnsäure 
den Kotpurinen entstammen, ist vollkommen widerlegt. 

Dieser endogene Alloxurkörperwert läßt sich direkt bestimmen, 
wenn man dem Organismus nur nucleinfreie Nahrung zuführt. Er 
besitzt für jedes Individuum einen bestimmten, bei gleicher Lebens¬ 
weise ziemlich konstanten Wert, während er bei verschiedenen 
Personen nicht unbeträchtliche Unterschiede äufweist. Die Menge 
der exogenen Alloxurkörper entstammt den Nucleinen und prä- 
formierten Purinkörpern der zugeführten Nahrung, ist vom Indi¬ 
viduum vollständig unabhängig und richtet sich nicht nur nach 
der Art des nucleinhaltigen Nahrungsmittels, sondern auch nach 
der momentanen Disposition des Individuums. 

Dieselben Gesichtspunkte wie für die Harnsäure gelten auch 

1) Schreiber u. Waldvogel, Archiv f. exp. Path. u. Therapie 42, 69 

1899. 

2) Burian u. Schur, Pflügers Archiv 80, 241, 1900. 

3) Brugsch u. Schittenhelm, Zeitschr. f. exp. Path. u. Therap. 4, 761, 

1907. 

4) Bloch, Biochemisches Zentralbl. 5, 12, 1906. 

ö) Kaufmann u. Mohr, Deutsches Archiv f. klin. Medizin 74, 141, 1902. 

6) Loewi, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 44, 1, 1900 u. 45, 157, 1901. 

7) Burian, Zeitschr. f. phys. Chemie 43, 532, 1904. 

8) Hirschstein, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 57, 229, 1907. 
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für die Purin basen des Harnes. Während die Menge der aas¬ 
geschiedenen Harnsäure in 24 Stunden beim erwachsenen gesunden 
Menschen 0,2—1 g (v. Jak sch 1 )) beträgt, wobei man den 
endogenen Wert bei vegetabilischer und purinfreier Kost im Mittel 
mit 0.2—0.6 g, bei gemischter Kost aber mit 0,5—1,0 g, bei Nahrung 
mit Fleisch sogar noch höher annimmt, ist die Menge der mit dem 
Harne ausgeschiedenen Purinbasen sehr gering. Dabei soll hier 
gleich bemerkt sein, daß die Werte, die in früherer Zeit ermittelt 
wurden, einer Kritik nicht unterzogen werden dürfen, da sie mit 
unverläßlichen Methoden (Krüger-Wulff) gewonnen wurden und 
gewiß viel zu hoch waren (v. Jak sch 8 )). Erst mit guten, ver¬ 
läßlichen Methoden angestellte Versuche ergaben, daß die Menge 
der im 24 ständigen Harne ausgeschiedenen Purinbasen etwa 15 
bis 56 mg (Flatow u. Reizenstein, 8 ) Camerer 4 )) beträgt, 
bei purinfreier Kost jedoch noch bedeutend niedrigere Werte er¬ 
reicht (4—27 mg, Burian u. Schur). Nach Krüger u. Salamon 5 ) 
entfallen dabei aber nur 23"/ 0 der gesamten aus dem Harne iso¬ 
lierten Basen auf die eigentlichen Basen Xanthin, Hypoxanthin 
und Adenin, während der große Rest sich aus den methylierten 
Basen zusammensetzt. 

Bezüglich des Verhaltens der Purinkörper (Harnsäure -j- Purin¬ 
basen) in den Fäces sei folgendes hervorgehoben. 

Harnsäure wurde einmal von Weintraud 6 ) im Stuhle Er¬ 
wachsener, und zwar bei einem Asthmatiker und nach energischer 
Calomelkur, dagegen als konstanter Bestandteil im Mekonium ge¬ 
funden. Letztere Beobachtung fand ihre Bestätigung durch 
Schittenhelm, dagegen vermißte er sie sonst stets, selbst beim 
Leukämiker. Purinbasen kommen nach diesem Autor 7 ) in allen 
bis jetzt untersuchten Stühlen vor und sind bereits vorgebildet vor¬ 
handen, zum anderen Teil stammen sie jedoch von Bakterien des 
Darmes (25 °/ 0 ), in deren Leibern sie als Nucleoproteide vorhanden 

• 

1) R v. Jak sch, Klinische Diagnostik 6. Aufl. p. 478, 1907. 

2) Ders, 1. o. p. 494. 

3) Flatow u. Reizen stein, Deutsche med. Wochenschr. 23, 354, 1897. 

4) Cainerer, Zeitschr. f. Biologie 35, 206, 1897, cit. nach Noorden, 1. c. 
1, 132. 

5' Krüger u. Salamon, Zeitschr. f. phys. Chemie 24, 264, 1896, 26, 
350, 1898. 

6) Weintraud, Verli. d. Kongresses f. innere Medizin, Wiesbaden 14, 
190, 1896. 

7) Schittenhelm. Zeitschr. f. phys. Chemie 39, 199, 1903 nnd Deutsches 
Arch. f. klin. Medizin 81, 427, 1904. 
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sind, aus denen sie dann durch Kochen mit verdünnter Säure frei¬ 
gemacht werden können; es geben weiterhin die mechanisch ab¬ 
gescheuerten Epitbelien der Darmschleimhaut eine Quelle für die 
Purinbasen des Stuhles ab. Von den Sekreten kommen als Kot- 
purine liefernd nur das Darm- und Pankreassekret in Betracht. 

Die Nahrungspurine hingegen kommen für die Zusammen¬ 
setzung der Fäces ebenfalls in nicht unbedeutendem Mähe zur 
Geltung, sie kommen jedoch als Komponente des Kotpurinwertes 
— eine an Purinkörpern nicht allzureiche Nahrung und normale 
Magen-Darmfunktion vorausgesetzt — kaum in Betracht. 

Mit der Zufuhr stark nucleinreicher Nahrung ist nicht ein 
Steigen der Kotpurine unbedingt verknüpft. Untersuchungen des 
Basengemisches der Fäces erwiesen, daß dieselben zum größeren 
Teil aus Guanin und Adenin, zum kleineren Teil aus Xanthin und 
Hypoxanthin bestanden. 

Die Mengen der in den Fäces bestimmten Purinbasen beim 
normalen Menschen sind sehr gering. Sie werden bei gemischter 
Kost pro die mit 0,027—0,285 g, entsprechend 0,013—0,138 Basen-N, 
bei nucleinfreier Kost entsprechend niedriger mit 0,012—0,0134 
Basen-N angegeben (Schmidt-Straßburger *)). Während wir 
nun heute, wie diese kurze Auseinandersetzung zeigt, theoretisch 
über den Ablauf des Nucleinstoffwechsels auf einer hohen Stufe 
der Erkenntnis stehen, so liegen dennoch wenig klinische Be¬ 
obachtungen vor, welche sich auf Grund von einwandfreien Methoden 
mit dem Ablauf des Nucleinstoffwechsels bei pathologischen Zuständen 
befaßt haben. Frühere Beobachtungen lassen sich hier mit Rück¬ 
sicht auf die meist zu hohen Werte, in erster Linie aber in Hin¬ 
blick auf den Umstand, daß die Art der Ernährung zu wenig Be¬ 
rücksichtigung fand (exogene Komponente), nicht heranziehen. Es 
erschien daher vielleicht nicht wertlos nachzusehen, wie hoch der 
endogene Wert der Harnsäure und der Purinbasen im Harne und 
Stuhl bei vegetabilischer, purinfreier Kost, bei verschiedenen Er¬ 
krankungen zu bemessen ist, und wie sich die Harnsäure und Purin¬ 
basen nach Ermittlung ihres endogenen Wertes im Harne und im 
Stuhl nach stomachaler Verabreichung von einzelnen Purinbasen 
verhalten, mit anderen Worten den fermentativen Ablauf des 
Nucleinstoffwechsels bei diesen Erkrankungen zu studieren. Für 
die Gicht, der Stoffwechselanomalie in dieser Richtung v.ax' tioy^v 


1) Schmidt n. Straßburger, Die Fäces des Menschen im normalen und 
krankhaften Zustande, Hirschwald-Berlin, p. 149, 1905. 
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liegen bereits einige derartige klinische Versuche vor, deren Be¬ 
sprechung ich mir bei der Wiedergabe eines Falles von Gicht 
eigener Beobachtung Vorbehalte. Ich wählte zu meinen Versuchen 
vor allem Krankheiten, deren Stoffwechsel einen gewissen gemein¬ 
samen Zusammenhang erwarten läßt, und zwar Gicht, Alkoholismus 
chronicus, chronische und hämorrhagische Nephritis, Diabetes 
mellitus und Diabetes insipidus, myeloide Leukämie (unbeeinflußt 
durch Röntgenbehandlung). 

Da die einzelnen Purinbasen sehr schwer in größerer Menge 
zu erhalten sind, so mußte ich mich vorläufig darauf beschränken, 
immer nur ein bis zwei Fälle dieser Erkrankungen zu meinen Ver¬ 
suchen heranzuziehen; eine andere Anzahl von Versuchen mußten 
während des Arbeitens abgebrochen werden, da nicht alle Patienten 
eine vollständig gleichmäßige vegetabilische Kost vertragen konnten, 
zum Teil sich aus anderen Gründen einer weiteren Beobachtung 
entzogen haben. 

Die Versuchsanordnung wurde so getroffen, daß ich alle Patienten 
auf reine Milchdiät setzte, und nach Ermittlung des endogenen 
Wertes der Harnsäure und Purinbasen im Harne und der Purin¬ 
basen im Stuhle, die mir zu Gebote gestandenen Purinbasen Guanin, 
dann Hypoxanthin und in einem dritten Versuche vom Bindegewebe 
völlig befreite Kalbsthymus stets in gleichen Mengen verabreichte, 
und dann die Mehrausscheidung der Alloxurkörper bestimmte. Die 
Bestimmungen wurden im 24ständigen Harne, der zur Verhinde¬ 
rung des Faulens stets mit einigen Tropfen Chloroform versetzt 
war, vorgenommen; der Stuhl wurde stets vollkommen frisch, und 
nicht nach längerem Stehen verarbeitet, damit auch hier nicht 
durch Fäulnis der Gehalt an Purinbasen eine Beeinträchtigung 
erfahren sollte. Der Stuhl wurde spontan, ohne Verwendung von 
Laxantien oder Klysmen, deren Verwendung wieder eine Fehler¬ 
quelle geschaffen hätte, entleert. 

Methodik. 

Zur Bestimmung der Harnsäure im Urin verwendete ich das 
auf unserer Klinik stets gebrauchte und als verläßlich erprobte Ver¬ 
fahren von Hopkins-Jaksch, 1 2 ) zur Ermittlung des Purinbasen¬ 
gehaltes des Harnes die Methode von Krüger-Schmid,*) während 
die Purinbasen bzw. die eventuell vorhandene Harnsäure in den Fäces 


1) R. v. Jak sch, 1. c. p. 478. 

2) Krüger -Schmidt, Zeitschr. f. phys. Chemie 45, 1, 1905. 
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«ach dem Verfahren von Krüger-Sckittenhelm 1 ) ermittelt 
wurden. Die Phosphorsäurebestimmungen, die ich parallel mit den 
übrigen Versuchen anstellte, wurden durch Titration mit Uran- 
azetat gewonnen. 2 ) 

Der eiweißhaltige Harn der Nephritiker wurde stets in der 
üblichen Weise durch Koagulation des Eiweißes mit Essigsäure 
^iweißfrei gemacht. 8 ) 

I. Fall. Myeloide Leukämie. 

20 jähriger Arbeiter J. N., Vater starb an Zuckerkrankheit, die 
Mutter an Typhus, ein Bruder an Tuberkulose, ein anderer an Diph¬ 
therie. Patient, der früher stets gesund war, bemerkte im 14. Lebens¬ 
jahre, daß sein Bauch sich nach und nach vergrößerte und derb wurde. 
Seit Oktober 1908 treten nach dem Essen und Trinken starke Bauch¬ 
schmerzen auf, die in der letzten Zeit an Intensität stark Zunahmen. 
Potus und Infektion negiert. 

Status somaticus. Patient mäßig gut ernährt; Haut blaß, keine 
Ödeme, keine Exantheme, Temperatur normal. Pupillen gleich, Schleim¬ 
häute sehr blaß. Am Halse keine Drüsen. Thorax schmal, die untere 
Apertur weit, Atmung normal frequent. Herzdämpfung nicht vergrößert; 
Herztöne über allen Ostien rein; Radialpuls rhythmisch, äqual, gut ge¬ 
füllt und gespannt, normal frequent. Lungenbefund normal. Abdomen 
vorgewölbt, besonders in seiner linken Hälfte. Daselbst die Milz als ein 
großer, fast das halbe Abdomen erfüllender Tumor zu palpieren. Leber 
nicht vergrößert. Nirgends intumeszierte Drüsen zu tasten. 

Der Harn frei von pathologischen Bestandteilen. 

Blutuntersuchung: 

Erythrocyten: 2 310 000, 

Leukocyten: 370 400, 

Hämoglobin (v. Fleischl): 7 g. 

Prozentuelle Verteilung der Leukocyten: 4 ) 

Lymphocyten: kleine 4 °/ 0 , 
große ll°/ 0 . 

Große mononucleäre Leukocyten: 0° o . 

Vbergangsformen: 3,5 °/ 0 . 

Mononucleäre Leukocyten: a) eosinophile: 2,5 ° /0 , 

b) neutrophile: 36 ° M , 

c) basophile: 1 ° 0 . 

Polynucleäre Leukocyten: a) eosinophile: 2 ü 0 , 

b) neutrophile: 37 ° 0 , 

c) basophile: 3 ° 0 . 

1) Krüger-Schittenhelm, Zeitschr. f. phvs. Chemie 39, 199. 1903 und 
45, U, 1905. 

2) v. Jaksch, 1. c. p. 507. 

3) Ibid. 1. c. p. 431. 

4) Ibd. 1. c. p. 42. 
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Der Patient, dessen Zustand durch therapeutische Eingriffe noch 
absolut unbeeinflußt war, wurde auf reine Milchdiät gesetzt. 

Tabelle I. 


Harn 

Menge 

Harn 

Dichte 

Harn¬ 

säure 

Harn- 

säure- 

N 

Puriu 

basen- 

N 

Stuhl 

Ge¬ 

wicht 

g 

Harn¬ 

säure 

Purin- 

basen- 

N 

Phos¬ 

phor¬ 

säure 

(Harn) 

Bemerkungen 

1850 

1012 

0,32015 

0.1066 1 0,0129 

1 

i 

100 

0 

0,021 

1,295 

EndogeneWerte; 
Mittel aus meh¬ 
reren Bestim¬ 
mungen. 

1250 

1016 

0,6072 

j 

i 

0,2024i 0,0173 

i 

! 

130 

0 

0,0223 1,237 

Nach innerlicher 
Eingabe von 1 g 
Guanin (hy- 
drochl). 

1650 

1011 

0,3025 , 

0,1008 

0,0735 

75 

0 

0,042 

1.485 

2. Tag. 

1650 

1011 

0,6480 i 

0,216 

0,0750 

0 

0 

0 

1,254 

Nach innerlicher 
Eingabe von 
0,5 g Hypoxan¬ 
thin. 

2500 

1012 

0,3373 l 

0,1124 

0,0175 

0,041 

0 

0,041 

1,277 

2. Tag. 

2200 

1011 

0,1018 | 

0,0336 

— 

0,038 

0 

0,038 

1,238 

3. Tag. 

2300 

1012 i 

0,462 ; 

0,154 

0,0308 

0,0612 

! 

0 

0,0612 

1,902 

Noch 100 g Thy¬ 
mus. 


Den Versuch nach Fütterung mit 100 g Thymusdrüse weiter fort¬ 
zuführen war mit Rücksicht auf den Umstand, daß Patient nicht mehr 
die gleichmäßige Kost innehalten wollte, leider nicht möglich. 

Betrachten wir zunächst den endogenen Harnsäurewert in 
diesem Falle, so ergibt sich, daß derselbe mit 0,32015 = 0,1066 N 
entschieden nicht als hoch bezeichnet werden kann. Es hängt ja 
gerade bei der Leukämie der Harnsäurewert in hohem Maße mit 
der Leukocytenzahl, bzw. von der Menge der zugrundegehenden, 
frisch gebildeten nucleinreichen Leukocyten ab, und in dieser Be¬ 
ziehung müssen wir eher bei der großen Leukocytenzahl in diesem 
Falle (370,400) die Harnsäureausscheidung als recht gering be¬ 
zeichnen. Die Wechselbeziehung zwischen Harnsäureausscheidung 
und Leukocytenzahl, bzw. Leukocytenzerfall ist ja bereits bekannt 
und spricht sich am deutlichsten in jenen Fällen von Leukämie 
aus, in welchen durch Röntgenbestrahlung ein jähes Absinken der 
Leukocyten herbeigeführt wurde. So ergaben die von Pf ibram 
und mir*) angestellten Bestimmungen, daß die Harnsäure stets 
eine beträchtliche Zunahme aufwies, wenn es zu starker Leuko- 
cy teneinschmelzung gekommen war. J a c o b u. K r ii g e r 2 ) bestätigen 

1) Pi*ibram u. Rotky, Zeitschr. f. exp. Path. u. Therapie 6, 75, 190B 
(daselbst ausführliche Literaturangabe). 

2) Jacob u. Krüger, Deutsche med. Wochenschr. 20, 641, 1894. 
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ebenfalls den Parallelismus zwischen Leukocytenzahl und Harn¬ 
säureausscheidung, schränken aber diese Beziehungen ein in dem 
Sinne, daß temporäre Schwankungen diesen Parallelismus kompli¬ 
zieren. Kühnau’s u. Weiß”) Versuche ergeben, daß mit einer 
Vermehrung der Leukocyten auch eine Vermehrung der Xanthin¬ 
körper sich einstellt, die aber erst eintritt, wenn die Leukocytose 
verschwindet (Tuberkulinversucbe). Unter Berücksichtigung dieser 
Verhältnisse, weiterhin des Umstandes, daß verschiedene Methoden 
unter Vernachlässigung des Einflusses der Ernährung verwendet 
wurden, erklären sich die verschiedenen ermittelten Harnsäurewerte 
bei der Leukämie. Es sind die Angaben in der Literatur sehr 
schwankend, von kleinen bis zu abnorm hohen Größen. Ich möchte 
zum Beweise dessen einige Zahlen aus der Literatur anführen. 
Den höchsten bisher gefundenen Harnsäurewert führt Magnus 
Levy 1 2 ) mit 3,05—7,85 g bei einem Falle von acuter Leukämie 
an; die Harnsäureausscheidung stieg gegen das Lebensende an. 
Diese hohen Zahlen sind um so bemerkenswerter, als der Patient 
fast nur Milch zu sicli genommen hatte. Bei zwei anderen Fällen 
fand er 1,2—3,3 g und 0,383—0,807 g Harnsäure; Ebstein 3 ) sab 
gegen das Lebensende mit gleichzeitiger Steigerung der Diurese 
die Harnsäure bis auf 1,33 g ansteigen. 

Jacob 4 ) berechnet als Mittelwert (Ludwig-Salkowski) einer 
11 tägigen Beobachtung 1—0,8 g, Krüger 5 ) 0,7 g. Kühn au 6 ) 
0,993—3,27 g, May 7 ) durchschnittlich 1,365 g (bei Fleichdiät), 
Stejskal u. Erben 8 9 ) 0,354 g. Nach v. Jaksch®) ist die Harn¬ 
säure meist vermehrt. Gering sind die Angaben über den Harn¬ 
säurewert beipurinfreierKost. NachBrugschu.Schittenhelm 10 ) 
betrug dieser Wert bei einem Fall mit 100,000 Leukocyten 0,85 g, 
bei einem anderen mit 230,000 Leukocyten 0,96 g und es heben 
die Autoren eine auffallende Inkonstanz der Ausscheidungsgröße 


1) Kühn au n. Weiß, Zeitschr. f. klin. Medizin 82, 482. 1897. 

2) Magnus Levy, Virchow's Archiv 152, 107, 1898. 

3) Ebstein, Archiv, f. klin. Medizin 44, 343, 1889. 

4) Jacob, Deutsche med. Wocbenschr. 20, 641, 1894. 

5) Krüger, Deutsche med. Wochenschr. 20, 663, 1894. 

6) Kühn an, Zeitschr. f. klin. Med. 28, 534, 1895. 

7) May, Deutsches Archiv f. klin. Med. 50, 393, 1892. 

8) Stejskal u. Erben. Zeitschr. f. klin. Med. 30, 151, 1899. 

9) v Jaksch, 1. c. p. 479. 

10) Brngsch n. Schittenhelm, Zeitschr. f. exp. Path. n. Therapie 4, 
480, 1907. 
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hervor. Am nächsten stehen den von mir ermittelten Zahlen die 
von Kaufmann u. Mohr 1 2 3 ). Die Untersuchungen erstreckten sich 
über 3 Fälle, von denen je 0,3 g, 0,328 g und 0,348 g Harnsäure 
ausgeschieden worden sind. 

Ebensowenig wie die Harnsäurewerte zeigen auch die von ver¬ 
schiedenen Autoren berechneten Purinbasenwerte eine Überein¬ 
stimmung. Es sei mir gestattet, auch hier einige Zahlen hervor¬ 
zuheben. Gewiß zu hohe Werte fand Stadthagen 8 ) mit 0,7 g 
pro die (Silberfällung); Taylor 8 ) fand 0,066 und in einem zweiten 
Falle 0,040 g (Salkowski), Loewi 4 ) 0,102—0,106 (Camerer- 
Arnstein) Stejskal und Erben 0,048 g (Salkowski), Galdi 5 6 7 ) 
0,071—0,111, Salkowski*) 27,2—38,8 mg und 51,1—55,1 mg, 
Flatow u. Reizenstein'*) 15,6—45,1 mg; Magnus Levy 
ermittelte bei dem Fall mit der enormen Harnsäureausscheidung die 
entsprechende Purinbasenmenge mit 95 und 226 mg! Werte, die 
sich der Norm nähern, finden wir bei Schmid 8 ) mit 0,027—0,028 g 
(Krüger-Schmid) und Kaufmann u. Mohr mit 0,043 und 0.076 g. 
Ich fand im Mittel: 0,0129 g. Wir haben demnach in unserem 
Falle nicht nur eine geringe Harnsäure-, sondern auch eine geringe 
Purinbasenausscheidung. Das Verhältnis der Basen zur Harnsäure 
bei purinfreier Kost beträgt nach Krüger-Schmid u. Schitten- 
helm beim normalen Menschen 1:6 bis 1:14, durchschnittlich 

UN 

also 1:10. Bei unserem Falle ist ^ = 8,2, liegt also noch inner¬ 
halb der normalen Werte. Ebenso bietet der für die Purinbasen 
des Stuhles gefundene endogene Wert von 0,021 g N nichts Abnormes 
dar. Harnsäure konnte ich im Stuhle nicht ermitteln. Prüfen wir nun 
weiterhin das Verhalten dieser Größen nach Zufuhr von Hypoxanthin, 
Guanin und nach Thymus, so soll vor allem die folgende Tabelle 
die Übersicht erhöhen, in welcher das jeweilige Plus der Aus¬ 
scheidung vermerkt ist. 


1) Kaufmann u. Mohr, Deutsches Arch. f. klin. Med. 74, 141, 1902. 

2) Stadthagen, Virchow s Archiv 109, 390, 1887. 

3) Taylor, Zentralbl. f. innere Med. 18, 873, 1897. 

4) Loewi, Arch. f. exp. Path. u. Pharmakol. 44, 1, 1900 und 45, 157, 1901. 

5) Galdi. Zeitschr. f. exp. Path. u. Pharmakol. 49, 213, 1905. 

6) Salkowski, Deutsche med. Wochenschr. 24, 138, 1898. 

7) Flatow u. Reizenstein, ibid. 22, 354, 1897. 

8j Sehmid, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 77, 505, 1905. 
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Tabelle Ia. 

Harnsäure-N 

• Harn 

, Purinbasen-N 

i 

Stuhl 

Purinbasen-N 

Bemerkung 

0,1066 

I 0,0129 

i 

0,0210 i 

Endogen. 

0,0900 

: 0,0630 

0,0226 i 

Guanin. 

• 0,0422 

0,0647 

0,037 

Hypoxanthin. 

0,0474 

0,0179 

0,0402 

Thymus. 


Unter der Annahme, daß einem Gramm Guanin 0,464 g, einem 
Gramm Hypoxanthin 0,41 g und 100 g frischer Thymus im Durch¬ 
schnitt 0,455 g Purin-N entsprechen, würde sich nun die Aus¬ 
scheidung der Purinkörper folgendermaßen verhalten: 

1. Guanin: Harnsäure-N: 24,33%1 

Purinbasen-N: 17,03 % { Harn 

41,36% 

Purinbasen-N im Stuhl: 4.87 % 

46,23 % 

2. Hypoxanthin: Harnsäure-N: 20,58 % 1 

Purinbasen-N: 31,56 % | H arn 

52,14°/,, 

Purinbasen-N im Stuhl: 18.05 °/ 0 

70,19% 

3. Thymus: Harnsäure-N: 10,42 % 1 

Purinbasen-N: 3,93 % f Harn 

14,35 /,, 

Purinbasen-N im Stuhl: 8,83 " n 

23,IS % 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daß das Guanin (Guaninum 
hydrochloricum) gegenüber der Norm sehr gut resorbiert wurde. 
Krüger u. Schmid*) berichten, daß beim normalen Menschen ein 
Ansteigen der Harnsäure in unverkennbarer Weise stattfindet, und 
sie konstatierten nach 0,6 g Guanin eine Steigerung des Harn¬ 
säurewertes von 0.1462 auf 0,1758 g. Daß die Resorption des 
Guanins eine gute war, geht aus der geringen Vermehrung der 
Kotpurine hervor (4,87 %). Verhältnismäßig mehr wurde als Harn¬ 
säure ausgeschieden, während die Purinbasenausscheidung etwas 
geringer war. Beide Werte waren bereits innerhalb der ersten 
24 Stunden angestiegen, und sanken bereits am 2. Tage der Be¬ 
obachtung rapid, ja erreichten sogar etwas niedrigere als die vorher 

lj Krüger u. Schmid, Zeitschr. f. phys. Chemie 34, 549, 1901. 
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bestimmten endogenen Werte. Das desamidierende Ferment zeigte 
mithin keine beträchtliche Hemmung; die Ausscheidung war nicht 
verschleppt. 

Die Annahme, daß der in der Auscheidung zum Fehlen kommende 
N-Rest von 53,37% im Körper retiniert werde, scheint nicht so 
plausibel wie vielmehr die Anschauung, die auch Schittenhelm 
vertritt, daß die gebildete Harnsäure in statu nascendi durch das 
urikolytische Ferment zerstört wird, wobei Harnstoff und Ammoniak 
entstehen. 

Während normalerweise nach Hypoxanthinfütterung die Harn¬ 
säure beträchtlich ansteigt (48,6—46,2%, Martin Krüger u. 
S c h m i d, ja sogar 62,3 %), vermissen wir hier derartig bedeutende 
Ausschläge. Wie die Erhöhung des Purinbasen-N in den Fäces 
zeigt (18%), war auch hier die Resorption keine besonders gute. 
Die Harnsäureausscheidung erfuhr im ganzen eine Steigerung um 
20,58%; auch hier war bereits innerhalb der ersten 24 Stunden 
die Steigerung am mächtigsten, und ließ am 2. Tage nur mehr 
ein geringes Anschwellen des Wertes erkennen, und sank bereits 
am 3. Tage stark unter die Norm. Die Purinbasen des Harnes 
dagegen erfuhren eine nicht unbeträchtliche Steigerung (31,56 %). 
und zwar ist dieser starke Ausschlag ebenfalls bereits am ersten 
Tage manifest. Also auch hier keine Verzögerung der Ausscheidung. 
Die Xanthinoxydase war hier mithin weniger wirksam. 

Ganz gering zeigte sich die Vermehrung der Purinkörper nach 
Thymusfütterung. Dieser Versuch, der leider etwas zu früh ab¬ 
gebrochen werden mußte, hat jedoch immerhin eine Bedeutung, da 
auch in dem nächsten Falle nach Thymusverabreichung eine geringe 
Steigerung der Harnsäure und Purinbasen erzielt worden war. 
Warum gerade nach der Drüsenfütterung nur eine so kleine Mehr¬ 
ausscheidung erzielt wurde, liegt wohl daran, daß auch im nor¬ 
malen Zustande nach Thymusfütterung keine sehr große Ver¬ 
mehrung des Purinkörper-N zu verzeichnen ist. Versuche, die in 
dieser Richtung von Burian u. Schur angestellt worden sind, 
lehren, daß in 100 g Kalbsthymus, die ungefähr 0,45 g Nahrungs- 
purin-N enthalten, höchstens 0,05 g als freie Basen vorhanden sind, 
und somit 0,4 g N den Thymusnucleinen zukommen. Fütterungs¬ 
versuche nun erbrachten, daß der Bruchteil des Tbymusnuclein- 
basen-N, der in Harnsäure übergeht, in seinem Ausmaße von indi¬ 
viduellen Bedingungen und ebenso von der verabreichten Menge 
ziemlich unabhängig ist. Von dem Nucleinbasen-N verfütterter 
Kalbsthymus geht beim gesunden Menschen etwa % in Harnpurin-X 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Pathologie des Nucleinstoffwechsels. 553 

über. So zeigten sich nach 500 g Thymus, mit welcher Menge 
ca. 2,0 g gebundener Purinbasen-N verabreicht wurden, insgesamt 
27,6 °/ 0 als Harnpurin-N ausgeschieden, nach 620 g Thymus, ent¬ 
sprechend 2,48 g gebundenem Purinbasen-N 27,5 °/ 0 , nach 100 g 
Thymus = 0,56 g Purinbasen-N 22°/ 0 und schließlich nach Ver¬ 
abreichung von 60 g Thymus, entsprechend 0,24 g Purinbasen-N 
wiederum 24% als Purin-N im Harne. 

Vergleichen wir diese, für den gesunden Organismus ermittelten 
Werte mit den hier, bei der Leukämie erhaltenen, so ergibt sich, 
daß mit 14,35% Ausscheidung gewiß eine sehr geringe Größe 
erreicht wurde. 


II. Fall. Myeloide Leukämie. 

35 jähriger Schuhmacher F. Sch., aufgenoramen am 27. Dezember 1908. 
Der Vater starb ao Wassersucht, die Mutter an Lungenentzündung, eine 
Schwester an Diphtherie, ein Bruder und eine Schwester an Tuberkulose. 
6 Geschwister sind gesund. Frau und 6 Kinder sind gesund, ein Kind 
starb an unbekannter Krankheit. Als Kind von 6 Jahren machte er 
Masern durch; vor 2 Jahren litt er an einem Lungenkatarrh. 

Die jetzige Erkrankung begann Anfang November 1908 mit Blähungen 
und Schmerzen links im Bauche. Seit 3 Wochen bemerkt er die auf¬ 
fällige Vergrößerung seines Unterleibes. Potus und Infektion negiert. 

Statu8 vom 28. Dezember 1908. Patient übermittelgroß, von 
mäßig kräftigem Knochenbau, mäßig entwickelter Muskulatur, sehr redu¬ 
ziertem Panniculus adiposus. Patient nimmt die rechte Rückenlage ein. 
Hautfarbe blaß, Farbe der sichtbaren Schleimhäute fast normal. Keine 
Ödeme oder Exantheme. Haut am Thorax schuppend. Temperatur nicht 
erhöht. Haut trocken, in der Nacht mit kaltem Schweiß bedeckt. Kopf 
brachycephal. Papillen gleich, gut reagierend. Zunge rein, Tonsillen 
kaum vergrößert, Rachengebilde etwas stärker injiziert. Am Halse keine 
Drüsen tastbar. Thyreoidea etwas vergrößert. Pulsation im Jugulum. 
Thorax etwas länger, nach unten und namentlich links verbreitert, flach. 
Atmung mehr kostal, symmetrisch. Herzspitzenstoß im 4. Interkostal¬ 
raum, in der Mamrailiarlinie. Herzdämpfung nicht vergrößert. Herztöne: 
Über der Spitze ein systolisches Geräusch, ebenso über der Pulmonalis 
ein systolisches Geräusch, 2. Ton akzentuiert. Über der Aorta 2 Töne. 
Arteria radialis gerade, Wand weich, gut gefüllt, mäßig gespannt, Welle 
entsprechend. Perkussion der Lungen ergibt über beiden Lungenspitze» 
verkürzten Schall, die Auskultation an diesen Stellen, besonders rechts 
krepitierendes Rasseln, sonst überall vesikuläres Atmen. Abdomen auf¬ 
getrieben , links mehr als rechts. In der linken Abdorainalhälfte ein 
Tumor von der Gestalt der Milz, der nach rechts bis zum Nabel reicht, 
nach unten handbreit über der Spina anterior superior sich begrenzt, 
nach oben unter den Rippenbogen sich erstreckt. Respiratorisch be¬ 
weglich, von gewöhnlicher Konsistenz. Am rechten Rand, in der Ge¬ 
gend des Nabels und am unteren Rand je eine Einkerbung. Leberrand 
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unter dem Rippenbogen palpabel. Wirbelsäule gerade. Im Harne kein 
pathologischer Bestandteil. 

Die Blutuntersuchung ergab: 

Erytbrocyten: 3 500 000, 

Leukocyten: 460000, 

Hämoglobin: nicht bestimmbar. 

Prozentuelles Verhalten der Leukocyten: 

Lymphocyten : kleine 2,6 °/ 0 , 
große 4 °/ 0 . 

Kleine mononucleäre Leukocyten: 1,2 °/ 0 . 

Große mononucleäre Leukocyten: 0,6 °/ 0 . 

Übergangszellen: 1,2 °/ 0 . 

Mononucleäre Leukocyten: a) eosinophile: 4 °/ 0 , 

b) neutrophile: 41,3 °/ 0 , 

c) basophile: 0,3° 0 . 

Polynucleäre Leukocyten: a) eosinophile: 13,2 °,' 0 , 

b) neutrophile: 33,3 °/ 0 , 

c) basophile: 8,3 °/ 0 . 

Auch in diesem Falle wurden die Bestimmungen der Alloxur- 
körperwerte vorgenommen zu einer Zeit, in welcher der Zustand 
des Patienten durch keinerlei therapeutische Verfahren beein¬ 
flußt war. 

Die Temperatur war während der Beobachtungszeit normal. 

Patient wurde auf reine Milchdiät gesetzt. Er hat dieselbe 
sehr gut vertragen. Regelmäßiger Stuhlgang, ohne jede Nachhilfe, 
war täglich erzielt. 

Auch hier sei es mir gestattet, in einer Übersichtstabelle zu¬ 
nächst die Versuchsanordnung anschaulich zu machen (s. Tab. II). 

Die Besichtigung der endogenen Werte der einzelnen Kompo¬ 
nenten des Nucleinstoffwechsels in diesem Falle von Leukämie 
ergibt, daß wir es hier mit einem etwas höheren endogenen Ham- 
säurewert zu tun haben. Derselbe beträgt 0,6728 g = 0,2242 g N, 
gegenüber den in dem ersten Falle gefundenen Zahlen von 
0,32015 g = 0,1066 g N. Berücksichtigt man die in diesem Falle 
bedeutend höhere Leukocytenzahl von 460000 gegenüber den 
370000 im ersten Fall, so könnte dieser Umstand nach dem früher 
Gesagten diese Differenz erklären. 

Hingegen ist fast kein Unterschied in der Größe der Purin¬ 
basenmenge im Harn und Stuhl. Diese beträgt für den Harn hier 
0,01678 g N gegenüber 0,0129 g N und für den Stuhl 0,0225 g N 
gegenüber 0,021 g N im früheren P’alle. 
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Tabelle II. 


Harn 

Harn 

Harn¬ 

Harn- ! Purin- Stuhl 
säure-! basen- ' V e ,' 

Harn¬ 

Pnrin- 

basen- 

Menge 

Dichte 

säure 

N U wicht 

! g 

säure 

N 


Phos¬ 
phor- ; 
säure | 
(Harn) 


Bemerkungen 


1450 I 1018 


1250 

1220 

1310 


1280 

1800 

1030 

1050 

1245 


0,6728 


0,2242 


1200 | 1016 ,0,8428 0,2809 


1020 0.8538 0,2846 
1017 0,6515 0,2172 
1019 0,7144 0,2381 


1019 ,0,8836 0,2945 
1019 0,6607 0,2202 
1021 0,8825 0,2941 


0,01678 166 


0,0247 124 


0,01879; 55 

0,01736 — 

0,0279 100 


0,0157 78 

0,01567 95 

0,01838 105 


1020 10.7108 0,23695 0,01759 96 
1018 (0,6414 0,2138 | 0,01793; 88 


0 0,0225 


0,0336! 


0 j 0,0219 
0 

| 0,0364, 


1,711 


0 

0 

0 

0 

0 


0,0273 
0,0260 
0,084 | 

0,0218' 

0,0325, 


Endogener Wert, 
Mittel aus 
mehreren Be¬ 
stimmungen. 
Nach innerlicher 
Eingabe von 
1 g Guaninum 
hydrochl. 

2. Tag. 

3. Tag. 

Nach innerlicher 
Eingabe von 
0,5 g Hypoxan¬ 
thin. 

2. Tag. 

3. Tag. 

Nach 100 g Thy¬ 
mus. 

2,2785 2. Tag. 

1,6948 3. Tag. 


1,452 


1,664 

1,683 

1,734 


1,709 

1,646 

1,7098,] 


Mit dem Größerwerden der endogenen Harnsäuremenge hat 
naturgemäß auch der Quotient des Verhältnisses der Harnsäure 

UN 

zu den Purinbasen ^ eine Änderung erfahren; er beträgt hier 

13,4 gegenüber 8,2 im ersten Falle, liegt also knapp an der oberen 
Grenze des normalen Wertes. 

• Die absolute Harnsäure- resp. Purinbasenzunahme verhielt 
sich hier folgendermaßen: 


Tabelle Ha. 


Harnsäure-N 

Harn 

Purinbasen-N 

8tuhl 

Purinbasen-N 

Bemerkung 

0,2242 

0,01677 

, 

0,0225 

1 Endogen 

0,11 

0.0106 

0,0106 

Guanin 

0.0802 

0,0090 

0,0222 

Hypoxanthin 

0,0755 

0,00259 

! 0,051 

Thymus 


Unter Zugrundelegung der oben angeführten Purin-N-Werte der 
eingeführten Basen, ergibt sich auch in der Berechnung der pro¬ 
zentischen Ausscheidungsgröße im ganzen und großen eine Kon¬ 
gruenz mit nur einzelnen Verschiedenheiten. 
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1. Guanin: Harnsäure-N: 29,73 % \ „ 

Purinbasen-N: 2.86 % ) 

32,59 0 o 

Purinbasen-N im Stuhl: 2.26°/ 0 

85 % 

2. Hypoxanthin: Harnsäure-N: 39,12°/oItt 

Purinbasen-N: 4,38 u / 0 f ain 

43,50 °/ 0 

Purinbasen-N im Stuhl: 18.29 °/ 0 

61,79 ®/ 0 

3. Tb y raus: Harnsäure-N: 16,59°/ 0 ( „ 

Purinbasen-N: 0,56 °/ 0 j arn 

17,15 % 

Purinbasen-N im Stuhl: 11.20 % 

28,35 o/ 0 

Vergleicht man diese Zahlen mit den Werten, die wir in dem 
ersten Fall von Leukämie ermittelt haben, so zeigt sich zunächst 
für das Guanin eine ebenso gute Resorbierbarkeit. Die Harn¬ 
säurevennehrung beträgt hier 29,73 °/ 0 gegenüber 24,33 °/ 0 ; die 
Steigerung der Purin basen im Kote ist hier sogar noch geringer 
(2,26 °/ 0 ) wie im ersten Falle (4,87 "/„). 

Einen wesentlichen Unterschied sehen wir dagegen in den Purin¬ 
basenwerten des Harnes. Während wir hier nur eine Ausschei¬ 
dung von 2,86 °/ 0 fanden, ergab dieselbe im ersten Falle 17,03® 0 . 

Aber noch eine Differenz besteht in dem Ausscheidungsmodus 
dieser beiden Fälle. Während im ersten Falle bereits innerhalb 
des ersten Tages das Maximum der Ausscheidung erreicht war. 
sehen wir hier sowohl bei der Harnsäure als auch bei den Purin¬ 
basen ein Anhalten der vermehrten Ausscheidung auch noch mit 
aller Deutlichkeit am zweiten Versuchstage bestehen, und den 
endogenen Wert erst am dritten erreicht. 

Es handelt sich demnach diesmal um eine sichere Verzögerung 
der Ausscheidung im Harne. Die Purinbasen des Stuhles waren 
schon am zweiten Tage dem endogenen Werte entsprechend niedrig. 

Die Desamidase w r ar hier mithin in ihrer Aktivität nicht 
wesentlich beeinträchtigt. 

Dasselbe gilt von dem Hypoxanthinversuch. Hier ist ent¬ 
schieden die Resorption resp. Oxydation zu Harnsäure eine bessere 
als im ersten Versuch 1 39,12 ° 0 gegen 20,58 %). Die Purinbasen¬ 
ausscheidung blieb hier gegenüber dem früheren Versuch ganz 
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«norm zurück (4,38 °/ 0 gegenüber 31,56%), welchem Umstande, da 
ja die Kotpurinwerte fast vollkommen identisch sind (18,29 % und 
18,05%) die geringere Gesamtausscheidung an Purin-N (61,79% 
gegen 70,19%) zuzuschreiben ist. 

Eigenartigerweise lehrt der Hypoxanthinversuch, daß wie beim 
Guanin die vermehrte Ausscheidung bei der Harnsäure sich auch 
noch am zweiten Tage zeigt, ja sogar ihr Maximum erreicht, 
während die Purinbasen nur am ersten Tage eine deutliche Er¬ 
höhung ihres Wertes wahrnehmen lassen. 

Durchweg etwas erhöhte Zahlen weisen die Purine der Fäces 
auf, was jedenfalls mit einer minder guten Resorption in Zusam¬ 
menhang zu bringen ist. 

Wir sehen also hier bei der Harnsäure eine auffällige Ver¬ 
schleppung der Ausscheidung, eine prompte Ausscheidung jedoch 
für die Purinbasen. 

Eine Hemmung der Xanthinoxydase scheint demnach nicht zu 
bestehen. 

Ganz geringe Steigerungen erfuhren die Purinkörper nach der 
Aufnahme von Thymus, analog dem ersten Falle. Die Harnsäure¬ 
ausscheidung war hier zwar etwas besser (16,59 % gegen 10,42 %), 
hingegen waren die Purinbasenwerte gering (0,56 % gegen 3,93 %), 
•die Kotpurine allerdings etwas gesteigert (11,2% gegen 8,83 %). 
Alles in allem war da die Ausscheidung eine recht geringe. Harn¬ 
säure konnte niemals in den Fäces nachgewiesen werden, während 
Galdi 1 ) bei seinem Falle von Leukämie Harnsäure im Stuhle, 
wenn auch in geringen Mengen — 17 bis 48 mg — fand. Galdi 
berichtet auch über einen Hypoxanthin versuch; er fand dabei eine 
Steigerung der Harnmenge, eine Steigerung der Harnsäure, die 
Xanthinbasenwerte dagegen nicht erhöht. In einem zweiten Ver¬ 
suche stiegen im Gegensatz zu der nicht vermehrten Harnsäure 
die Xanthinbasen im Urin und den Fäces. Wo die Harnsäure 
niedrig war, war die Xanthinbasenmenge hoch, und umgekehrt. 
Er zieht daraus den Schluß, daß möglicherweise bei gewissen 
Fällen von Leukämie eine größere Menge von Basen, als beim 
Gesunden, zu Harnsäure oxydiert wird. 

HI. Fall. Echte Gicht. 

35 jähriger Beamter F. M., aufgenommen am 14. Oktober 1909. 
Vater starb an Altersschwäche, 3 Geschwister im frühen Kindesalter, 
■die Mutter, sowie 10 Geschwister leben und sind gesund. 

1) Galdi, Archiv f. exp. Path. u. Pharmak. 49, 213, 1903. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 9s. Bd. 36 
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Als Kind machte er eine Lungenentzündang durch, war sonst stet» 
gesund. Seit 1901 leidet Patient an Schmerzen in den Großzehen¬ 
gelenken; diese Gelenke sind zeitweilig, 3—4 mal im Jahre stark ent¬ 
zündet und geschwollen. Manchmal stellen Bich auch Schmerzen an der 
Außenseite des Fußes ein, einmal waren auch die Knie befallen. Mit¬ 
unter stellten sich, in der letzten Zeit vor dem Einschlafen, Schmerzen 
in der Herzgegend ein. Patient machte eine Badekur in Teplitz und 
Karlsbad durch. Potus negiert, mit 27 Jahren Gonorrhoe. 

Status. Patient ziemlich klein, von schwächlichem Knochenbau, 
schwach entwickelter Muskulatur und geringem Fettpolster. 

Haut sehr blaß und zart. Im Gesichte Epheliden; am linken Ober¬ 
schenkel, vorne, ein Ekzem. Temperatur normal. Keine Ödeme. 

Schädel meBocephal. An dem Außenrand der Ohrmuscheln kleine 
derbe Knötchen mit weißem kalkigen Inhalt. Zunge nicht belegt. Pu¬ 
pillen gleich, gut reagierend. Schleimhäute etwas blaß. Hals ohne Be¬ 
sonderheiten. 

Thorax schmal und hoch, etwas rachitisch verbildet. Atmung costo- 
abdominal, normal frequent. Herzspitzenstoß an normaler Stelle, eben 
noch zu palpieren. Herzdämpfung innerhalb normaler Grenzen. Herz¬ 
töne über allen Ostien rein. Radialpuls von guter Füllung und Spannung, 
rhythmisch, äqual, normal frequent. 

Perkussion der Lungen ergibt überall entsprechend lauten und vollen 
Schall, die Auskultation der Lungen vesiculäres Atmen. Abdomen unter 
Thoraxniveau, weich. Leber und Milz nicht vergrößert. In inguine 
keine Drüsen. Der rechte Leistenkanal etwas erweitert. Wirbelsäule 
gerade. 

Auffällig ist, daß an beiden großen Zehen die Nägel abgehen, durch 
neu sich entwickelnde jedoch ersetzt werden. 

Die Untersuchung des Inhaltes der weißen, bis erbsengroßen Knöt¬ 
chen aus dem Rande der Ohrenmuscheln ergab, daß derselbe zum größten 
Teil aus Harnsäure sich zusammensetzt (Murexidprobe). 

Im Harne fand sich kein pathologischer Inhalt. 

Erythrocyten 4130 000, Leukocyten 6800. Im J e n n e r präparate 
nichts Abnormes. 

Wir haben es demnach mit einem Fall von chronischer Gicht 
mit gesunden Nieren zu tun, und zwar in einem anfallsfreien 
Stadium. 

Zur Ermittelung des endogenen Harnsäure- bzw. Purinbasen¬ 
wertes wurde Patient auf purinfreie Kost, und zwar auf reine 
Milchdiät gesetzt. 

Der Ablauf des Versuches ist zunächst in folgender Tabelle 
wiedergegeben (s. Tab. HI). 

Ziehen wir zunächst wieder den aus einer Reihe von Bestim¬ 
mungen ermittelten endogenen Harnsäurewert zur Betrachtung 
heran, so ergibt sich, daß derselbe gegen die Norm als niedrig za 
bezeichnen ist. 
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Tabelle III. 


Harn 

Menge 

Harn 

Dichte 

Harn¬ 

säure 

Harn- 

säure- 

N 

Purin- 

basen- 

N 

Stuhl 

Ge¬ 

wicht 

g 

Harn¬ 

säure 

Purin- 

basen- 

N 

Phos¬ 

phor¬ 

säure 

(Harn) 

Bemerkungen 

1500 

1017 

0,3399 

0,1133 

0,0020 

125 

0 

0,0032 

3,415 

Endogener Wert, 
Mittel aus 
mehreren Be¬ 
stimmungen. 

1500 

1015 

0,4395 

0,1465 0,0026 

1 

100 

0 

0,0171 

3,780 

i 

Nach innerlicher 
Eingabe von 

1 g Guanin, 
hydrochl. 

1000 

1019 

0,322 

0,1073 0,0035 

— 

0 

— 

2,88 

2. Tag. 

1300 

1019 

0,334 

0,1113 0,00468 

170 

0 

0,021 

3,965 

3. Tag. 

1550 

1016 

0,3415 

0,1138 0,0034 

220 

0 

0,0042 

3,3865 

1 

Nach innerlicher 
Eingabe von 
0,5 g Hypoxan¬ 
thin. 

1500 

, 1015 

0,3805 

0,1268 

0,002 

70 

0 

0,0043 

1 3,930 

2. Tag. 

1350 

1019 

0,36:« 

0,1212, 0,0011 

100 

0 

0,0063 

3,807 

3. Tag. 

1700 

1017 

0,4437 

0,1479 0,0025 

80 

0 

0,0163 

1 4,1580 

Nach 100 g Thy¬ 
mus. 

1650 

1015 

0,3531 

0,1177 0,0159 

160 

0 

0,023 

4,013 

2. Tag. 

1500 

1015 

0,250 

0,0883 0,0079 

115 

0 

0,0153 

[ 3,135 

3. Tag. 


/ 


Die Angaben früher Experimentatoren zeigen auch bei der 
Gicht nicht vollkommene Übereinstimmung, und ich möchte zum 
Beweis dessen nur einige Zahlen aus der neueren Literatur hier 
Vorbringen. Kaufmann u. Mohr fanden den Harnsäurewert im 
Mittel zwischen 0,3—0,6 g schwankend. Nach Eschenburg 1 ) 
sind die Harnsäurewerte sehr inkonstant und regellos, manchmal, 
besonders bei jungen Gichtikern normal Seine Zahlen betragen 
0,03—0,24. v. Jak sch 2 3 ) spricht sich für eine Verminderung der 
Harnsäure bei Gicht aus; Pollak 8 ) ermittelte Werte, die zwischen 
0,229 und 0,269g lagen. Brugsch u. Schittenhelm 4 5 ) unter¬ 
suchten eine Reihe von Patienten mit chronischer Gicht im an¬ 
fallsfreien Stadium und bestimmten den endogenen Harnsäurewert 
mit 0,127 g—0,314 g, v. Noorden 6 ) mit 0,3—0,54 g, v. Noorden 
u. Schliep 6 ) mit 0,462 g, Laquer 7 ) mit 0,213 g, schließlich 


1) Eschenbnrg, Münchener med. Wochenschr. 52, 2263, 1905. 

2) v. Jaksch, 1. c. p. 479. 

3) Po llak, Deutsches Archiv f. klin. Med. 88, 224, 1907. 

4) Brugsch u. Schi ttenhel ra, Zeitschr. f. exp. Path. n. Therap. 4, 
480, 1907. 

5) v. Noorden, 1. c. S. 150, 2. 

6) Noorden n. Schliep, Berliner klin. Wochenschr. 42, 1321, 1905. 

7) Laquer, Verhandl. d. Kongr. f. innere Med. 14, 333,1896. 
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Tollens 1 ) mit 0,344 g bei auffallender Gleichmäßigkeit. Da sich 
die Niere bei der Gicht nicht anders als beim normalen Menschen 
gegenüber der Harnsäuredurchlässigkeit verhält (Schittenhelm), so 
folgt daraus, daß bei der Gicht die endogene Harnsäurebildung 
eine geringe ist. 

Ganz auffallend geringe Werte bieten auch hier die Purin¬ 
basen. viel geringer als sie in der Norm gefunden wurden, und 
auch bei der Gicht bisher gefunden wurden, ebenso auch die Purin¬ 
basen des Stuhles. Tollens gibt den Purinbasen-N mit 0,0121 
bis 0,0245 an, während ihn Brugsch u. Schittenhelm in 
normaler Breite ausgeschieden fanden, und zwar absolut als auch 
relativ. 

Die Mehrausscheidung nach Verabreichung von Purinbasen 
verhielt sich folgendermaßen: 

Tabelle lila. 


Harnsäure-N 

1 Harn 

; Purinbasen-N 

Stuhl 

Purinbasen-N 

Bemerkung 

0.1133 

0,0020 

0,0032 

Endogen 

0,0266 

0,0048 

0,0285 

Guanin 

0,0219 

0.0005 

0.0052 

Hypoxanthin 

0,0130 

0,0203 

1 0.0450 

1 

! Thymus 

; 


Es wurden somit ausgeschieden: 

1. Guanin Harnsäure-N: 6,92 %|„ 

Purinbasen-N: 1,29 % I Warn 

8,21 % 

Purinbasen-N im Stuhl: 6.14 % 

14,35 % 

2 . Hypoxanthin Harnsäure-N: 10,68 0 0 1 -pr 

Purinbasen-N: 0,24 % ) arn 

10,87 % 

Purinbasen-N im Stuhl: 2,53 % 

13,40 % 

3. Thymus Harnsäure-N: 2,85% 

Purinbasen-N: 4,45 % 

7,30% 

Purinbasen-N im Stuhl: 9,9 % 

_ 17,2 % 

1) Tollens, Zeitschr. f. phvsiol. Chemie 53, 164, 1907. 
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Betrachten wir zunächst die Folgen nach der Guaninzufuhr, 
so ergibt sich, daß durch dieselbe die Harnsäure wenig gesteigert 
wurde, fast gar nicht die Purinbasenausscheidung, bei relativ ganz 
guter Resorption, was aus der verhältnismäßig geringen Steigerung 
des Purinbasen-N im Stuhl hervorgeht. 

Wir sehen weiter, daß die größte Ausscheidung bereits inner¬ 
halb der ersten 24 Stunden erfolgte, an den darauf folgenden Tagen 
jedoch bereits die normalen Werte erreicht waren, was den sonst 
bei Gicht gefundenen Tatsachen nicht ganz entspricht. Ganz 
gegenteilig verhielten sich die Purinbasen des Harnes, die mit jedem 
Tage eine deutliche Zunahme aufwiesen, während die Kotpurine 
sich mit der Harnsäure gleich verhielten, d. h. innerhalb des ersten 
Tages die Maximalausscheidung erreichten, am 3. Tage sogar unter 
die Norm gesunken war. Wir finden also nach Guanin eine geringe 
Vermehrung der Harnsäure und der Purinbasen; dabei ist jedoch 
die Ausscheidung der Harnsäure nicht verlangsamt, auffällig ver¬ 
zögert und verschleppt dagegen die Purinbasenausscheidung im Harne. 

Aus dem Hypoxanthinversuch geht hervor, daß gegenüber dem 
Guanin die Harnsäureausscheidung eine vermehrte, wenn auch ab¬ 
solut geringe, war, daß die Resorption des Hypoxanthins mithin 
eine bessere war, was auch durch den geringen Kotpurin-N be¬ 
wiesen w'ird. 

Die Harnsäureausscheidung erfolgte jedoch nicht so gut wie 
beim Guanin; sie erreichte erst am 2. Tage eine deutliche Steigerung, 
die sie auch noch am 3. Tage zeigte; entgegengesetzt wie beim 
Guanin war auch hier die Zunahme der Harnpurinbasen nur am 
1. Tage zu erkennen, während an den folgenden Tagen die niedrigen 
Werte vorhanden waren, die schließlich noch geringer waren als 
der vorher endogen ermittelte Wert. Ebenso entgegengesetzt dem 
Guanin verhielten sich die Kotpurine, indem hier eine ständige Zu¬ 
nahme des Wertes zu konstatieren war. 

Wir finden mithin beim Hypoxanthin eine Verzögerung der 
Harnsäureausscheidung, dagegen eine gute, nicht verlangsamte Aus¬ 
scheidung der Purinbasen im Harne, also ein Verhalten, welches 
gerade entgegengesetzt ist dem nach Guanindarreichung. Es be¬ 
steht mithin eine verminderte Wirksamkeit des oxydierenden Fer¬ 
mentes, ebenso absolut des desamidierenden Fermentes, wobei 
letzteres relativ aktiver zu sein scheint als die Xanthinoxyda.se. 

Nach Thymusfütterung ist auch hier die Zunahme der Harn¬ 
säure eine sehr geringe, nicht minder die der Purinbasen. Die 
Harnsäureausscheidung erfolgt dabei nur ein wenig verlangsamt, 
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mehr verzögert die der Purinbasen im Harne, die einen Parallelis¬ 
mus mit dem Verhalten der Purinbasen im Stuhle aufweist, nämlich 
ein Ausscheidungsmaximum erst am 2. Tage und ein Höherbleiben 
des Wertes noch weiter hinaus. 

Es wurde also bei der Verfütterung eines nucleinreichen 
Organes weniger Harnsäure resp. weniger Purinbasen ausgeschieden 
als beim gesunden Menschen. 

Es stimmt diese Beobachtung mit anderen in der umfang¬ 
reichen Literatur der Gicht vorhandenen überein, wenn auch einzelne 
Autoren wie Weintraud, *) Rommel, 1 2 3 ) Magnus Levy 8 ) u. a. 
die Harnsäureausscheidung nach Fleischkost bei der Gicht nicht 
wesentlich beeinträchtigt fanden. Demgegenüber stehen zahlreiche 
Angaben, denen zufolge bei der chronischen Gicht nach Fleischzufuhr 
Störungen in der Regelmäßigkeit der Ausscheidung und regellos 
quantitativ verminderte Ausscheidungen beobachtet werden (Soet- 
beer 4 )). Tollens bestätigt auch die Verzögerung und vermin¬ 
derte Ausscheidung der Harnsäure beim Gichtkranken auf Grund 
seiner Fütterungsversuche mit Fleischextrakt. Dabei waren eben¬ 
sowenig die Werte der Kotpurine gesteigert, so daß damit die An¬ 
nahme einer vikariierenden Ausscheidung der Purinbasen für die 
Harnsäure a priori wegfällt. 

v. Noorden 5 ) vertritt die Meinung, daß beim Gichtiker spontan 
gute und schlechte Zeiten bei der Harnsäureausscheidung Vor¬ 
kommen, daß sie in der Nähe von Gichtparoxysmen ganz besonders 
herabgesetzt und verlangsamt sein kann. Dazu wäre zu bemerken, 
daß sich unser Patient während der Versuche und auf längere Zeit 
nach den Versuchen vollkommen schmerzfrei fühlte, und daß auch 
lokale Entzündungserscheinungen an den Gelenken sich nicht ein¬ 
gestellt hatten. Ich möchte bezüglich der vorhandenen Literatur 
noch auf den instruktiven Versuch von Brugsch u. Schitten- 
helm hinweisen. Sie fanden in einer analogen Versuchsreihe nach 
Hypoxanthin nur 13,1 °/ 0 als Harnsäure ausgeschieden, wobei die 
Resorption eine gute, die Ausscheidung — entgegengesetzt meinem 
Versuche — eine schnelle, die anhaltende Nachwirkung für die 
Harnsäureausscheidung eine geringe war. Im Guaninversuche war 
die Resorption eine schlechte, daher die exogenen Werte für Harn- 

1) Weintraud. Charite-Annalen 20, 215, 1895. 

2) Koni in el. Zeitschr. f. klin. Med. SO, 200, 1896. 

3) Magnus-Levy, ibidem. 36, 353, 1899. 

4) 8u et beer. Zeitschr. f. physiol. ('hem. 53, 164, 1907. 

5i v. Noor de n, 1. c. p. 158. 
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säure und Purinbasen-N gering. Günstig verlief ein Adenidversuch. 
Die Autoren folgerten daher eine vorhandene Fermentanomalie, die 
hauptsächlich in einer Störung des urikolytischen Fermentes und 
der Purindesamidase (vielleicht auch der Nuclease), weniger, bzw. 
gar nicht in einer Störung der Xanthinoxydase begründet ist. Aus 
meinem Versuche, soweit aus einem Falle ein Schluß gezogen 
werden darf, ist ersichtlich, daß ebenfalls alle Fermentwirkungen 
in hohem Maße in ihrer Wirksamkeit beeinträchtigt sind, am 
wenigsten wohl die Xanthinoxydase, daß aber die Purindesamidase 
nicht in jedem Falle von chronischer Gicht eine so überaus starke 
Hemmung erfahren muß. 

IV. Fall. Alkoholismus chronicus. 

38 jähriger Arbeiter B. 0., aufgenommen am 28. Mai 1909. Vater 
starb an unbekannter Krankheit, die Matter an Zuckerharnruhr, 19 Ge¬ 
schwister an unbekannter Krankheit; 2 Geschwister des Patienten leben 
und sind gesund. Mit 8 Jahren machte er Typhus durch. Seit De¬ 
zember 1908 klagt er über Husten und Brustschmerzen. 1891 hatte er 
einen Schanker und Gonorrhoe. Potus: täglich bis 10 Glas Bier, abends 
Tee mit Rum. 

Status. Patient mittelgroß, von gutem Ernährungszustand. Schädel 
ohne Besonderheiten. Pupillen reagieren träge und wenig ausgiebig, 
die rechte ist etwas verzogen. Zunge wird gerade hervorgestreckt, zittert 
ein wenig, ist nicht belegt. Haut blaß, Temperatur normal, keine Ödeme, 
keine Exantheme. Hals kurz, mäßig breit, die Schilddrüse nicht ver¬ 
größert. Thorax breit, wenig gewölbt. Herzdämpfung nicht nachzuweisen, 
Herzaktion rhythmisch. Herztöne über allen Ostien leise, rein. Radial¬ 
puls von guter Füllung und mäßiger Spannung, rhythmisch. Frequenz 72. 

Perkussion der Lungen ergibt über den Spitzen, ebenso vorn und 
rückwärts normalen Perkussionsschall. Die Auskultation der Lungen er¬ 
gibt allenthalben spärliche bronchitische Geräusche. 

Leberdämpfung etwa9 schmäler als normal. Abdomen wenig unter 
-dem Thoraxniveau. Zwischen dem Processus xiphoidens und dem Nabel 
in der Haut ein kleiner, weicher Tumor zu palpieren. Nirgends intumes- 
zierte Drüsen. 

Der Harn erwies sich bei öfterer Untersuchung als frei von Eiweiß, 
Zucker, Aceton, Acetessigsäure und Indikan. 

Die bei Milchdiät erhaltenen Werte für die Alloxurkörper verhielten 
sich folgendermaßen (s. Tab. IV): 

Der endogene Wert für die Harnsäure ist in diesem Falle 
auffallend niedrig. Versuche lehrten, daß nach Alkoholdarreichung 
die Harnsäurewerte erniedrigt werden (v. J a k s c h x )); für den 
chronischen Alkoholismus, einer erwiesenermaßen mit Stoffwechsel- 

1) v. Jak sch, Verhandlungen des Kongresses für innere Medizin. Wies¬ 
baden, 7, 86, 1888. 
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anomalien verbundenen Krankheit, liegen jedoch spärliche Be¬ 
obachtungen vor. Nach van Her wer den 1 ) ist derselbe bei *• 
mischter Kost nicht wesentlich von der Norm abweichend. I*»»lhk ; * 
konnte auf Grund seiner Versuche den Beweis für einen ähnlichen 
Nucleinstolfwechsel für den chronischen Alkoholismus und der tjichi 
erbringen. Seine endogenen Harnsäurewerte für den AlcoholUma» 
chronicus sind 0,2687, 0,395, 0,2795, 0,344, 0,252, 0.273 s usw.. kn n 
ebenfalls als niedrig zu bezeichnende Werte. 


Tabelle IV. 


Harn Harn 

men^e Dichte 

! Harn- 

. säure 

Harn- Purin- Stuhl 
säure- basen-, 6e- 
N wicht 

g 

Harn- 

i säure 

Purin- 

basen- v. ° Bemerknu::-:. 

y säure 

* i. Harn 

— 

1 

i 

0.2595 

1 ! 

0,0865 0,035 — 

0 

1 ! 

0,0073 2,1315 Endogner W-r. 
t Mittel au> 

mehreren IV- 
stimiunn^u 

1H.Ö0 

1020 

0,4792 

0,159 0,0483 170 

i 

I 

i 

0 

! 0.0084 1.928 Nach mn-r, irr 
Einirab*- v s 

1 g Guanin an 
selben la;- 

2tXX) 

! 1010 

0,3172 

0,1057 0,0728 160 

0 1 

0.0087 2,002 2, Lr 

2250 

i 1010 : 

0,20775 

0.081)3 0,01)50 370 

0 

0.0084 2.143 3. Ta; 

2150 

! 1014 

l 

0,4063 

0,1354 0,0310 130 

0 

1 

I 

0,008 , 1,978 Nach inner!: m 
Eimraix' v-a 
0.5 ^ Hy|«'\iS- 
thin. 

2(100 

1 Ions 

0,31S6 

0.1028 0.0728 270 

0 

0.0081 2.236 2. Ta« 

2250 

1 1010 

0.1465 

0.04h« 0.0630 170 

0 1 

0.007 1.937 3. Tat'. 

2100 

; 1012 

0,678.3 

0,2261 0,0882 200 

0 ! 

i 0,0643 2,751 Nach lÜUeTi* 

Ulli'. 

1750 

1 1014 

0,3255 

0,1085 0,0735' 210 

0 

0,0118 2,6775 2. Ta; 


Etwas höhere Werte stellte ich für die Parinbasen fest mi' 
0,035 g X, niedrig waren die Purinwerte für die Fäces. 

Die absolute Mehrausscheidung gegenüber den als endost'-u 
ermittelten Werten betrug nach der Purinbasenfütterung: 


Tabelle IVa. 


Harnsäure-N 


Harn 


Stuhl 


Purin basen-N Purinbasen-N 


Bemerkung 


O.OSfiö 0.0350 

0.0953 0.1111 

0.027;') 0 0018 

0.1010 0,0917 

1 van H »• r w e r d e n, ZeiNchr. f. 
2, Pollak. PeuNches Archiv f. 


0.0073 Endogen 

0.0030 Guanin 

0.0013 Hypoxanthin 

0.0015 Tiiyrnus 

klin. Medizin 65. 19. 1908. 
in. Med. SS. 224, 1907. 
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Demnach ergibt sich folgende Ausscheidung in Prozenten: 

1. Guanin: Harnsäure-N: 25,76 % \ „ 

Pnrinbasen-N: 3,00°:,, ) aln 

Purinbasen-N im Stu hl: 0,78 %, 

29,54°/o 

2. Hypoxanthin: Harnsäure-N: 13,41 % \ u 

Pnrinbasen-N: 30,14% ( n 

43,55 % 

Purinbasen-N im Stu hl: 0,63 % 

44,18% 

3. T h y m u s: Harnsäure-N: 35,51 % \ H 

Purinbasen-N: 20,15 % j ai n 

55,66 % 

Purinbasen-N im Stuh l: 13.54% 

69,20 % 

Pollak’s Folgerungen gehen dahin, daß sich die Störung des 
Harnstoft'wechsels bei Alkoholikern teils in Retention, teils in ver¬ 
schleppter Ausscheidung oder in einer Kombination beider äußert, 
mit anderen Worten dieselbe ist, wie sie bisher als charakteristisch 
für Gicht beschrieben wurde. 

Nach unseren Zahlen können wir auch von einer gewissen 
Retention sprechen, diese im besonderen aber beim Hypoxanthin 
hervorheben; hier beträgt die Ausscheidung des eingeführten 
Purin-N als Harnsäure 13,41%, in unserem Falle von Gicht 
10,63 %, also beidemal geringe Werte. P o 11 a k prüfte mit nuclein- 
saurem Natron, und erzielte Steigerungen von im ganzen 19,34%,, 
5,34%, 34,41%, 7,57%, 40,78%. In unserem Falle war die Aus¬ 
scheidung nach Thymus um 35,51% (Harnsäure) gesteigert, also 
nicht bedeutend, immerhin aber weit ausgiebiger als in dem Gicht¬ 
falle mit nur 2,85%! 

Ziehen wir nun die Frage nach der verschleppten Ausschei¬ 
dung heran. 

Im Guaninversuche war die Harnsäureausscheidung prompt im 
zeitlichen Verlaufe (ebenso im Gichtfalle). Die Harnburinbasen 
hingegen zeigten eine deutliche Steigerung ihres Wertes mit jedem 
folgenden Tage, verhielten sich mithin analog dem Falle von Gicht 
Hingegen zeigten die Kotpurine eine durch mehrere Tage mit 
ziemlicher Konstanz anhaltende Erhöhung des Wertes. Der Hypo- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



566 


Rotky 


Digitized by 


xanthinversuch .zeigte neben der geringeren Erhöhung der Harn¬ 
säureausscheidung folgende Einzelheiten. 

Die Harnsäureausscheidung erfuhr innerhalb derersten 24 Stunden 
ihr Maximum, ist am zweiten Tage noch etwas erhöht und sinkt 
dann unter den endogenen Wert, während wir gerade hier bei 
dem Gichtfalle eine ganz auffallende Verzögerung und Verschleppung 
zu beobachten Gelegenheit hatten. Die Purinbasen des Harnes 
zeigten eine exquisite Verlangsamung der Ausscheidung, erreichten 
erst am zweiten Tag das Maximum und waren erst am dritten 
Tage im Sinken begriffen, während die Kotpurine wieder eine ziem¬ 
liche Konstanz aufwiesen. 

Die Thymusfütterung endlich zeigte am ersten Tage einen 
recht hohen Harnsäurewert, der bereits am zweiten Tage gesunken 
ist (um mehr als die Hälfte), geringere Schnelligkeit in der Aus¬ 
scheidung zeigten die Purinbasen, sehr rasch fielen nach deutlicher 
Erhöhung am ersten Tage die Purinbasenwerte. Alles in allem 
konnten wir hier bei dem Falle von chronischem Alkoholismus eine 
gewisse Übereinstimmung des Nucleinstoffwechsels mit dem bei 
dem Falle von chronischer Gicht wahrnehmen, die sich vorwiegend 
in dem geringeren Ausscheidungsvermögen nach nucleinhaltiger 
Nahrung und nach Purinbasenfütterung und vielleicht auch in 
einer gewissen Hemmung der Xanthinoxydase, weniger hingegen 
in einer Störung der Purindesamidase, manifestiert Es besteht 
somit in Analogie zu den Befunden von Pollak eine hochgradige 
Analogie auch in der Stoffwechselstörung bei Alkoholismus chronicus 
und Gicht, bloß daß diese Störung bei der Gicht in viel größerem 
Umfange zutage tritt. 

V. Fall. Diabetes mellitus. 

69 jähriger Tagelöhuer N. F., aufgenommen am 17. Juni 1909. 
Die Eltern des Patienten starben an Altersschwäche, 9 Geschwister au 
ihm unbekannten Krankheiten, 2 Geschwister leben und sind gesund, 
ebenso 5 Kinder. 

Vor 20 Jahren litt er an einer 10 Wochen lang währenden fieber¬ 
haften Erkrankung. Seit 3 Wochen klagt er über Schmerzen in den 
Füßen, die er auf seine Beschäftigung als Wasserarbeiter zurückführt. 
Seit einem Jahre bemerkt er, daß er trotz großen Appetites immer 
mehr abmagert und daß seine Kraft abnimmt. Gleichzeitig damit stellte 
sich bei ihm häufiges und reichliches Urinieren ein. Auch sieht er seit 
dieser Zeit schlechter. 

Potus negiert; während seiner Militärdienstzeit akquirierte er einen 
Schanker. 

Status. Patient mittelgroß, von mäßig entwickelter Muskulatur 
und geringem Fettpolster. Haut trocken, keine Ödeme, keine Exantheme, 
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Temperatur normal. Kopf normal konfiguriert, Pupillen ungleich groß, 
entrundet, die linke wenig, die rechte nicht auf Licht reagierend. Beider* 
aeitige Katarakta incipiens (subkapsulärer Rindenstar). Fundus, so weit 
er zu sehen ist, normal. Hals ohne Besonderheiten. Thorax proportio¬ 
niert, Atmung costo-abdominal; Herzdämpfung nicht vergrößert, Herz¬ 
töne über allen Ostien rein, Radialpuls gut gefüllt und gespannt, normal 
frequent. Blutdruck (nach Gärtner) 105 mm. Die Perkussion und die 
Auskultation der Lungen ergeben normale Verhältnisse. Abdomen ohne 
Besonderheiten. Körpergewicht 52 kg. 

Der Harn enthielt minimalste Spuren von Eiweiß, kein Aceton, 
keine Acetessigsäure, kein Indikan, keine ^-Oxybuttersäure, dafür aber 
reichliche Mengen von Zucker. 

Polarisation im 24 h Harne: 6,2—5,5 °/„ (im Verlaufe der Versuche). 

Die endogenen Werte für Harnsäure und Purinbasen bei Milchdiät 
waren: 

Tabelle V. 


Harn Harn 
Menge | Dichte 

Phos- 

phor- 

säure 

Harn¬ 

säure 

Harn- Purin- 
säure- basen- 
N | N 

i 

Stuhl 

Ge¬ 

wicht 

g 

Harn¬ 

säure 

Purin- 

basen- 

N 

Bemerkungen 


— 

2,705 

0,3226* 0.1075i 0,0476 

l 

j 

1 

— 

0 

1 

0,0042 Endogener Wert. 

| Mittel aus 
mehreren Be- 
! Stimmungen. 

4000 

1036 


0,382710,1275 0,224 

i 

: i 

i i 

50 

0 

0,015 

Nach Aufnahme 
von 1 g 
Guanin am 
selben Tage. 

3900 

1036 

— 

0.2&38 0,0946 0.0812 

— 

0 

— 

2. Tag. 

3000 

1033 

— 

0.3108 0,1036 0,0840 

110 

0 

0,0084 

3. Tag. 

3650 

1032 


0,3272 

0,1091] 0,1022 

1 

150 

i 

0 

0,0142 

Nach Aufnahme 
von 0,5 g Hypo¬ 
xanthin am 
selben Tage. 

3200 

1035 

— 

0.3433 

0,1144 0,0868 

135 

0 

0,0063 

2. Tag. 

3000 1 

1033 

— 

0.3018 0,1006 0,0420 

1 

0 

3. Tag. 

3450 

1036 


0,5744 0,1914 0,0852 

1 

: 1 

200 

j Ö 

0,0231 Nach Aufnahme 
von 100 g Thy¬ 
mus am selben 
Tage. 

3900 , 

1030 

— 

0,4322 0,144 0,1920 

— 

0 

... 

2. Tag. 

3000 ! 

1035 

— 

0,3784 0,1261 verloren 

■ i 

210 

0 

1 

0.0027 

3. Tag. 


Nach v. Jak sch 1 ) ist die Harnsäure beim Diabetes mellitus 
herabgesetzt; der endogene Harnsäurewert in diesem Falle ist 
auch niedrig zu nennen mit 0,3226 g. Bloch’s 2 ) Harnsäure werte 
bei gemischter Kost betragen einmal 0,6972 g, das andere Mal 

1) v. .Takscli, I. c. p. 479. 

2) Bloch. Deutsches Archiv f. kliu. Med. 83, 499, 1905. 
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0,257 g; v. Noorden bestimmt den endogenen Wert mit 0,35 bis 
0,45 pro die, welche Größe ungefähr der in diesem Falle ermittelten 
entspricht. Während Kaufmann u. Mohr das Verhältnis zwischen 
Harnsäure-N und Purinbasen-N mit 5 und 9 angeben, ist dieses 

UN 

hier stark zusammengeschoben; wir haben für = 2,3 gefunden. 

Der Purinbasen-N als solcher mit 47 mg entspricht ebenfalls 
ungefähr der Norm, als recht niedrig sind die Kotpuriuwerte zu 
bezeichnen. 

Aus den endogenen Werten folgt demnach als wesentlich zu¬ 
nächst eine Verminderung der Harnsäure. 

Die Zunahme der einzelnen Größen nach Purin-N-Zufuhr ver¬ 
hielt sich wie folgt. 

Tabelle Va. 


Harnsäure-N 

Harn 

Purinbasen-N 

Stuhl 

Purinbasen-N 

Bemerkungen 

0,1075 

0,0176 

0,0042 

Endogen 

0,0022 

0,2663 

i 0,0150 ! 

Guanin 

0,0016 

0,0878 

0.0090 ! 

Hypoxanthin 

0,0390 

0,1820 

0.0174 | 

Thymus 


Daraus ergibt sich: 


1. Guanin: 


Harnsäure-N: 0,59 °/ 0 \ 

Purinbasen-N: 71,97% ( Harn 

?2,5G°/„ 

Purinbasen-N im Stuhl: 4,05% 


2. Hypoxanthin: Harnsäure-N: 

Purinbasen-N: 


76,61 % 

0,78 0 
42,83° 


H 

ü» I 


Harn 


43,61 % 

Purinbasen-N im Stuhl: 4,88% 


3. Tlivmus: 


Harnsäure-N: 
Purinbasen-N: 


48,49% 

8,57 % | 

40.00 %( Harn 
48,5' 


'0 


Purinbasen-N im Stuhl: 3,82% 

52 , 39 % 

Alle drei Versuche haben das gemeinsam, daß jedesmal das 
zur Nahrung zugelegte Purin-N nur in ganz geringer Menge als 
Hainsäure ausgeschieden wird, wobei dieses Verhalten am deut- 
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lichsten bei dem Guaninversuch in Angenschein tritt, während am 
meisten Harnsäure nach der Thymusfütterung ausgeschieden wurde. 
Es lehrten schon Versuche von Lüthje 1 ), daß beim Diabetiker 
die Harnsäure nach Pankreaszufuhr nicht bedeutend gesteigert 
werde; so wurde nach Darreichung von etwa 1500 g Pankreas¬ 
substanz eine Zunahme der Harnsäure um 1,12 g gefunden. Daß 
die Verhältnisse aber gerade beim Diabetes mellitus nicht immer 
ganz klar sind, geht aus Bloch’s Versuchen hervor. Nach Ver- 
fütterung von 10 g Nucleinsäure war einmal eine Mehrausscheidung 
von Harnsäure um 1,053 g gefunden: in einem zweiten Falle, eben¬ 
falls bei gemischter Kost, betrug sie indessen nur 0,403 g, mit 
anderen Worten: es wurden von dem eingeführten Purin-N einmal 
53,3 °/ 0 , das zweite Mal nur 20,36 % als Harnsäure zur Ausscheidung 
gebracht! 

Unsere Versuche sind aber noch in anderer Hinsicht von Inter¬ 
esse. Betrachtet man die Werte der ausgeschiedenen Purinbasen 
im Harne, so zeigen diese ganz hohe Werte; die Kotpurinwerte 
dagegen blieben gering. Daraus folgt, daß sowohl Guanin, als 
auch Hypoxanthin und Thymus gut resorbiert wurden, daß aber 
der Organismus nicht imstande war, alle diese Basen bis zur Harn¬ 
säure zu oxydieren. Als Äquivalent für die geringe Harnsäure¬ 
bildung ist also die bedeutend erhöhte Purinbasenansfuhr mit dem 
Harne anzusehen. Bei allen diesen Werten ist noch weiterhin 
hervorzuheben, daß ihre Mehrausscheidung nicht wie beim gesunden 
Menschen bereits mit dem ersten Tage beendet ist, sondern daß 
wir es gewiß mit einer Verlangsamung der Ausscheidung zu tun 
haben, die insbesondere bei den Harnpurinbasen zur Geltung kommt. 
Es liegt mithin hier eine gewisse Hemmung sämtlicher Fermente des 
Nucleinstoffwechsels vor. 

VI. Pall. Diabetes insipidus. 2 ) 

Patient G. F., Arbeiter, zu wiederholten Malen in der Klinik gelegen, 
letzte Aufnahme am 8. Februar 1909. Vater des Patienten starb an 
unbekannter Krankheit, die Mutter und ein Bruder an Tuberkulose, drei 
Geschwister leben und sind gesund. 

Als Kind machte er Blattern durch. Seit 14 Jahren leidet Patient 
an heftigem Durst und Hunger, uriniert oft und dabei sehr reichlich. 

Potus mit 3 Glas Bier täglich zugestanden, venerische Infektion 
negiert. 

Status clinicus (aufgenommen vom Chef der Klinik). Patient 


1) Lüthje, Zeitschr f. klin. Med. 39, 397, 1900. 

2) Dieser Fall wird noch weiterhin aus der Klinik besprochen werden. 
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groß, kräftig gebaut, Muskulatur und Panniculus adiposus mäßig ent¬ 
wickelt. Gesiebt lebhaft gerötet; zahlreiche Variolanarben. Pupillen gut 
reagierend, konsensuell und reflektorisch. Ophthalmoskopisch normaler 
Befund. Zunge wird gerade hervorgestreckt, ist etwas belegt. Radial¬ 
puls gut gefüllt und gespannt. Frequenz 72. Blutdruck (Gärtner) 
rechts 140, links 135. Der Magen zeigt keine Schlaffheit. Milz und 
Leber sind nicht vergrößert. 

Hals lang, schmal, Venen nicht dilatiert, Schilddrüsen nicht ver¬ 
größert, desgleichen nicht die Drüsen am Halse. Herzspitzenstoß schwach 
fühlbar, Herzdämpfung kaum vergrößert, Herztöne normal. Perkussion 
der Lungen ergibt vorn sowie rückwärts entsprechend lauten und tiefen 
Schall, Auskultation der Lungen, vesikuläres Atmen. Wirbelsäule gerade. 

Röntgenbild: Thorax zeigt rachitische Veränderungen und eine be¬ 
deutende Vergrößerung des Herzens (bis 16 cm in der Höhe der 9. Rippe). 
Die Aorta zeigt keinen pathologischen Befund. Polyurie; dabei enthält 
der Harn keinerlei pathologische Bestandteile. 

Patient wurde nun auf Michdiät gesetzt, und nachdem im endogenen 
Harnsäurewert eine Konstanz eingetreten war, wiederum Guanin, Hypo¬ 
xanthin und schließlich Thymus verabreicht. Es sei gleich hier bemerkt, 
daß mit Rücksicht auf den starken Hunger des Patienten die Beob¬ 
achtungszeiten etwas abgekürzt werden mußten. 


Tabelle VI. 


Harn 

Menge 

Harn 

Dichte 

Phos- 

phor- 

sfiore 

Harn¬ 

säure 

Harn¬ 

säure- 

N 

Purin- 

basen- 

N 

Stuhl 

Ge¬ 

wicht 

g 

Harn¬ 

säure 

Pnrin- 

basen- 

N 

Bemerkungen 

— 


4,334 

0,7473 

0,2491 

0,0116 

— 

0 

0,0163 

Endogener Wert 
als Mittel 
mehrerer Be¬ 
stimmungen. 

12000 

1006 

5,2 

0,9367 

0,3122 

0,105 

230 

0 

0,152 

Nach Einnahme 
von 1 g Guanin 
am selben Tage. 

12 000 

1005 

4,32 

0,8264 

0,2755 

0,065 

390 

(Diarrhoe) 

0 

0,0084 

2. Tag. 

11900 

1005 

4,38 

! 

1 0,764 

0,254 

0,0813 

j 

270 

0 

0,0193 

Nach Einnahme 
von 0,5 g Hypo¬ 
xanthin am 
selben Tage. 

12 200 

1006 

! 4,46 

0,734 

0.245 

0,0271 

285 

0 

0,0183 

2. Tag. 

12 000 

1005 

6,24 

i 

i 

1,292 

1 ’ 

i 

0,4306 0,0444 

! 

! 

349 

0 

0,015 

Nach Einnahme 
von 100 g Thy¬ 
mus am selben 
Tage. 

12 250 

1005 

5,84 

1,0045 

0,33:8; 0.0210 

348 

0 

0,039 

2. Tag. 

10600 

1 1005 

. 4,35 

0,8586, 0,2862| 0,0218j 570 

i 0 

| 0,023 

3. Tag. 


Stellen wir zunächst die absolute Mehrausscheidung fest, so 
ergibt sich: 
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Tabelle Via. 


Harnsäure-N 

Harn 

1 Purinbasen-N 

| Stahl 1 

1 Purinbasen-N j 

Bemerkungen 

0,2491 

0,0895 

0,001 

0,3143 

0,0116 
0,1353 
! 0,0937 

0,0520 

0.0163 ' 

0,1268 

0,0045 

0,0181 | 

Endogen 

Guanin 

Hypoxanthin 

Thymns 


Mithin wurden von dem eingeführten Purinbasen-N wieder 
ausgeschieden: 


1. Guanin: Harnsäure-N: 24,18 % 1 

Purinbasen-N: 36,56 % f ^ arn 

60,74 % 

Purinbasen-N Stickstoff: 27,32% 

88 , 06 % 

2. Hypoxanthin: Harnsäure: 0,43%| 

Purinbasen-N: 45,70 % | Harn 

4«,1*"/, 

Purinbasen-N im Stuhl: 2,19% 

48,32% 

3. Thymus: Harnsäure: 69,09%1 

Purinbasen-N: 11,43 % f Harn 

80,52% 

Purinbasen-N im Stuhl: 3,94% 

84,46 % 

Obzwar über den Diabetes insipidus in der Literatur viele 
Arbeiten vorliegen, so konnte ich dennoch nur vereinzelte Angaben 
über die dabei ermittelten Harnsäurewerte finden. 

Nach Vanini 1 2 ) beträgt derselbe ungefähr 0,28—0,479 g, und 
es verhielt sich in diesen Fällen auch die Umwandlung der stick¬ 
stoffhaltigen Substanzen ungefähr so wie beim gesunden Menschen. 
Tallqvist*) bestimmte den endogenen Harnsäurewert bei purin- 
freier Kost mit 0,39 g Harnsäure, welche Menge nach Darreichung 
von % 1 starker Bouillon auf das Doppelte stieg; Seiler 3 ) fand 
eine Verminderung der Harnsäure (0,3—1,4 g), sonst aber keine 
Abweichung von der Norm. 


1) Vanini, Berliner klinische Wochenschr. 37, 638, 1900. 

2) Tallqvist, Zeitschr. f. klin. Med. 49, 181, 1903. 

3) Seiler, ibid. 61, 1, 1907. 
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Gegenüber diesen Werten ist unser endogener Harnsäure wert 
etwas hoch, wenn auch noch innerhalb normaler Grenzen, sehr 

UN 

niedrig hingegen, der endogene Purinbasenwert. ^ ist hier groß. 

nämlich 20,5. Analog der Beobachtung Tallqvist’s sahen wir 
auch hier nach Darreichung von nucleinhaltiger Nahrung (Thymus) 
die Harnsäure rapid ansteigen. Dabei sehen wir aber die Aus¬ 
scheidung nicht so prompt erfolgen wie beim normalen Menschen, 
sondern entschieden verlangsamt, da auch am zweiten und dritten 
Tage noch erhöhte Harnsäureausscheidung zu beobachten war. In 
ähnlicher Weise verhielt sich auch die Ausscheidung der Purinbasen 
im Harn, während die geringe Vermehrung der Kotpurine für eine 
gute Resorption spricht. 

Guanin wurde alles in allem gut resorbiert und fast 1 / 4 als 
Harnsäure, '/» dagegen als Purin basen ausgeschieden, wobei zu 
bemerken ist, daß die größeren Werte für die Kotpurine mit einer 
leichten Diarrhoe, die sich hier nach Einnahme des Guanins ein¬ 
stellen, in Zusammenhang gebracht werden kann. 

Aber auch liier zeigte sich eine deutliche Verlangsamung der 
Ausscheidung. 

Eigenartigerweise wurde von dem eingeftthrten Hypoxanthin 
nur ein ganz kleiner, und zwar nur ca. J /a°/o als Harnsäure 
eliminiert, fast 50 % dagegen als Purinbasen, während für die gute 
Resorption das geringe Anschwellen des Wertes für die Purinbasen 
in den Fäces spricht. 

Es ließe dieser Befund mithin daran denken, daß die Xanthin- 
oxydase in ihrer Funktion hier eine Hemmung erfahren hat. 
Auch für den Hypoxanthinversuch gilt die Verlangsamung der 
Ausscheidung sowohl für die Harnsäure als auch für die Purinbasen. 
Beim Diabetes insipidus geht demnach nach bestimmter Nahrungs¬ 
aufnahme die Harnsäureausscheidung nicht in so entsprechender 
Weise vor sich wie beim Gesunden, was sich in erster Linie durch 
eine Verlangsamung der Ausscheidung äußert. Die Harnsäure- 
bildung nach Hypoxanthin ist eine geringe. In diesem letzteren 
Punkte verhält sich der Diabetes insipidus fast gleich mit dem 
Diabetes mellitus. 


VII. Fall. Schrumpfniere. 

58jähriger P. E., aufgenommen am 7. Mai 1909. Vater dea Pa¬ 
tienten starb an Altersschwäche, Mutter an unbekannter Krankheit, zwei 
Geschwister leben und sind gesund. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Pathologie des Nucleinstoffwechsels. 


573 


Patient war früher stets gesund; seit einigen Monaten klagt er über 
Schmerzen im Bauch und Rücken. Potus und Infektion negiert. 

St atu 8. Patient mittelgroß, kräftig gebaut. Haut von normaler 
Beschaffenheit, keine Ödeme, keine Exanthme. Sichtbare Schleimhäute 
ohne Besonderheiten. Pupillen mittelweit, gleich, prompt reagierend. 
Rachenorgane normal. Keine Drüsenschwellungen. Thorax mittellang, 
gut gewölbt. Perkussion und Auskultation der Lungen ergeben nor¬ 
malen Befund. 

Herzspitzenstoß nicht palpabel, Herzdämpfung etwas nach links und 
unten verbreitert. Herztöne etwas dumpf, doch begrenzt. Radialpuls 
rhythmisch, gespannt, Frequez 72. 

Abdomen etwas aufgetrieben, Bauchdecken fettreich. Keine freie 
Flüssigkeit im Cavum abdominale. Nirgends Druckschmerzhaftigkeit. 
Leber und Milz nicht palpabel. Wirbelsäule gerade. 

Der Ham enthält Eiweiß. 

Quantitative Bestimmung nach Brandberg 0,08%. Im Harn¬ 
sedimente ganz vereinzelte granulierte und hyaline Zylinder neben ein¬ 
zelnen Leukocyten und Epithelien. 

Blutdruck (Gärtner): 150. 

Blutuntersuchung: 

Erythrocyten : 5 620 000. 

Leukocyten: 7440. 

Im Jennerpräparate nichts Besonderes. Der Kranke wurde wieder¬ 
um auf Milchdiät gesetzt und nach einigen Tagen in der üblichen Weise 
'Guanin, Hypoxanthin und Thymus verabreicht, wobei die sich einstellen¬ 
den Ausscheidungen in der folgenden Tabelle verzeichnet sind. 


Tabelle VII. 


Harn 

Menge 

Harn 

Dichte 

Harn- H arn ~ Purin- 
säure- basen- 
säure N 

Phos- 

phor- 

säure 

Stnhl 

Ge¬ 

wicht 

N 

Harn¬ 

säure 

Purin- 

basen- 

N 

Bemerkungen 

— 


0,301 | 0,1003! 0,052 

! 

I 1 

2,34 

— 

0 

0,0126 Endogener Wert, 
Mittel aus 
mehreren Be¬ 
stimmungen. 

1350 

1020 

0,3618 0,1206 0,0264 

i 

1 

2,286 

118 

0 

0,0231 

Nach Aufnahme 
von 1 g Guanin 
am selten Tage. 

1345 

1016 

0,3848 0,1283, 0.1079 

2,8485 

90 

0 

0.0143 

2. Tag. 

1350 ] 

1018 

0,2302 0,0767' 0;i323 

2.983 

96 

0 

0,0164 

3. Tag. 

1290 ' 

1019 

i 

| 

0,3012; 0,1004! 0,089 

j 

2,931 

100 

0 

j 

0,0176 

Nach Aufnahme 
von 0,5 g Hypo¬ 
xanthin am selben 
Tage. 

1310 

1019 

0.4936 0,1645 0,0873 

2,246 

95 

0 

0,0158 

2. Tag. 

900 , 

1022 ; 

0,378 , 0,126 0,037 

! 

1 

2,763 

110 

0 

0,0165 

Nach Aufnahme 
von 100 g Thy- 
mns am selben 
Tage. 

1200 i 

1021 

0.6012 0.2004! 0,121 | 

3,780 

130 

0 

0,0146 

2. Tag. 

1250 t 1021 | 0,5820 0,1607 0.033 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 

3,7125 

>8 Bd. 

120 

0 ! 

0,037 

3. Tag. 

37 
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Die Zunahme in absoluter Größe verhielt sich mithin folgendcr- 
maßen: 


Tabelle VII a. 


Harnsäure-N 

Harn 

Purinbasen-N 

Stuhl 

Purinbasen-N 

j Bemerkung 

0,1003 

0,052 

0,0126 

Endogen 

0,0147 

0,2922 

0,0160 

Guanin 

0,0043 

0,072 

0,0 '82 

Hypoxanthin 

0,2862 

0,035 

0,0303 

1 Thymus 


mithin war die Ausscheidung: 

1. Guanin: Harnsäure-N: 3.97 % | „ 

Purinbasen-N: 78.97% ) mra 

82,94% 

Purinbasen-N im Stuh l: 3.45 % 

86,39% 

2. Hypoxanthin: Harnsäure-N: 31.36% 

Purinbasen-N: 35.12% I 

66.49 % 

Purinbasen-N im Stu hl: 4.00 % 

70.49 % 

3. Thymus: Harnsäure-N: 62.90% 

Purinbasen-N: 7,68 % 

70,58 "/o 

Purinbasen-N im Stu hl: 6,73 % 

77,41 % 

Wir müssen den endogenen Harnsäurewert in diesem Falle n«b 
als normal, wenn auch gegen die untere Grenze hin, bezeichnen, 
ebenso normal, wenn auch hier wieder etwas nach oben gerücfc 
den Purinbasenwert, als niedrig gegen die Norm jedoch das Ver- 
UN 

hältnis mit 2,1. 

Der etwas niedrige endogene Harnsäurewert stimmt überein 
mit den Angaben v. Jaksch’s, 1 2 ) der bei Nephritis die Harnsäure* 
ausscheidnng stets etwas vermindert fand. Martin*) fand ^ 
Harnsäurewerte schwankend, im Mittel 0,35 g, die der Purinbasrß 


1) v. Ja k so h , 1. c. p. 471). 

2) Martin, Zentralbl. f. inn. Med. 20, 625, 1899. 


Gck 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Pathologie de« Nucleinstoffwechsels. 


575 


ebenfalls schwankend, im Mittel mit 23,9 mg, auffallend hoch da¬ 
gegen bei einem Fall von Schrumpfniere mit 0,0811 g. Daraus er- 

UN 

klärt sich auch das schwankende Verhältnis welches er mit 

BN 

1:4,2, 1:7,3 bestimmt, welches aber in anderen Fällen 

nicht weit von der Norm abzuweichen braucht. Halpern 1 2 ) 
berechnet den Purinkörper-N bei gemischter Kost mit 0,2279 g, 
Kaufmann u. Mohr 3 ) bei chronisch parenchymatöser Nephritis 
bei Ochsenfleischzulage mit 0,287—0,302 g, bei Kalbfleischzulage 
mit 0,750—0,663 g, und schließen daraus auf große unregelmäßige 
Schwankungen dieses Wertes bei der Nephritis. Zttlzer 8 ) fand 
die Harnsäureausscheidnng nicht herabgesetzt. Brugsch und 
Schittenhelm 4 5 ) konstatierten bei einem Fall von Schrumpfniere 
mit urämischen Erscheinungen einen niedrigen Harnsäurewert mit 
0,0499 g N, dagegen einen hohen Basenwert von 0,0127 N, daher 

UN 

auch ein sehr enges Verhältnis von mit ca. 4. Dabei war der 

Harnsäuregehalt des Blutes ein hoher. Sie ziehen daraus die 
Folgerung, daß eine Retention der endogenen Harnsäure im Blute 
stattfindet, uni konnten auch den Nachweis der Ablagerung von 
Harnsäure in den Organen erbringen. Die Ausscheidung der Basen 
hingegen ist eine abnorm hohe. Während diese Autoren von ein¬ 
genommenen Basen-N nur eine Spur als Harnsäure, etwas mehr 
als Basen-N ausgeschieden fanden, war die Ausscheidung in unserem 
Falle keine schlechte zu nennen. Auch aus den Versuchen 
M o h r’s 6 ) geht hervor, daß die Ausscheidung von Purinbasen keine 
schlechte ist. 

Nach Guanin wurde allerdings nur ein kleiner Teil als Harn¬ 
säure ausgeschieden, während der größte Teil (82,94 °/ 0 ) als Purin¬ 
basen mit dem Harn eliminiert wurden. Die Resorption war mit 
Berücksichtigung der niedrigen Kotpurinwerte eine gute. 

Dabei war die Ausscheidung der Harnsäure als auch die der 
Purinbasen etwas verschleppt. Nach Hypoxanthin war sowohl die 
Harnsäure- als auch die Purinbasenausscheidung im Harne eine 


1) Halpern, Zeitschr. f. klin. Med. 50, 356, 1903. 

2) Kaufmann u. Mohr, 1. c. 

3) ZUlzer, Berlin, klin. Wochenschr. 34, Nr. 4, 1896. 

4) Brugsch u. Schittenhelm, Zeitschr. f. exp. Path. u. Therap. 4,532, 

1907. 

5) Mohr, Zeitschr. f. klin. Med. 51, 331, 1904. 
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gute zu nennen, wobei beide in ungefähr gleich hohem Prozentsatz 
zur Ausscheidung gelangten. Auch hier war die Resorption eine 
gute. Mehr als beim Guanin war hier die Verlangsamung der 
Harnsäure zu finden, die erst am 2. Tage ihr Maximum erreichte. 
Ganz entgegengesetzt dem Guaninversuch war hier die Aus¬ 
scheidung nach Aufnahme von Thymus, indem die Hamsäureaus- 
scheidung mit 62 °/ 0 bei weitem die Purinbasenausscheidung mit 
7% übertraf. Doch konnte auch da wieder eine verlangsamte 
Ausscheidung wahrgenommen werden. So wurde die größte Aus¬ 
scheidung der Harnsäure und der Purinbasen erst am 2. Versuchs¬ 
tage konstatiert und war für die Harnsäure auch noch am 3. Tage 
eine Erhöhung des Wertes vorhanden, während die Purinbasen am 
3. Tage bereits unter den endogenen Wert gesunken waren. 

Wir haben mithin in diesem Falle von Schrumpfniere keine 
schlechte Ausscheidung für Harnsäure im allgemeinen, aber immer¬ 
hin eine deutliche Verlangsamung der Ausscheidung und eine ge¬ 
ringere Wirksamkeit des oxydierenden Fermentes (Guaninversuch) 
beobachtet. 

Ganz anders hingegen erwiesen sich zwei Fälle von akuter 
Nephritis mit Blut im Harne. 

VIII. Fall. Akute Nephritis. 

27jähriger J. C. Nephritis parenchymatosa haemorrhagica (Tbc. 
pulmorum grad. lev.). 

Patient, der früher gesund war, verspürte seit 4 Wochen ein Druck- 
und Schmerzgefühl im Magen; seit dieser Zeit besteht auch eine leichte 
Anschwellung der Beine und des Bauches bis zur Nabelhöhe, ebenso auf 
dem unteren Teile deB Rückens. Der Harn ist blutig gefärbt. 

Status. Patient ist mittelgroß, blaß, zeigt zurzeit keine Ödeme 
und keine Exantheme. Thorax mäßig gewöbt. Die Perkussion des 
Thorax ergibt normalen Schall bis auf eine Dämpfung links vorn, über 
welcher die Atmung etwas abgeschwächt ist. Sonst vesikuläres Atmen. 
Die Herzdämpfuug liegt innerhalb normaler Grenzen. Auskultation des 
Herzens: der zweite Ton überall gespalten und akzentuieit. Radialpuls 
rhythmisch, leicht unterdrückbar, seine Frequenz 78. Leber nicht ver¬ 
größert, nirgends druckschmerzhaft, Milz desgleichen nicht vergrößert. 

Der Harn enthält reichlich Blut. 

Im Sediment des Harnes zahlreiche Erytbrocyten und Leukocyten, 
granulierte Zylinder und degenerierte Epitbelzellen. 

Temperatursteigerungen in höherem Maße waren nicht vorhanden. 

Der Patient wurde nur wie bei den anderen Fällen auf Milchdiät 
gesetzt und nach einigen Tagen mit der Zufuhr purinhaltiger Nahrung 
begonnen. 
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Tabelle VIII. 


Harn 

Menge 

Harn 

Dichte 

Harn¬ 

säure 

Ham- 

säure- 

N 

Pnrin- 

basen- 

N 

Phos¬ 

phor¬ 

säure 

Stuhl 

Ge¬ 

wicht 

g 

Harn¬ 

säure 

Purin- 
basen- 
1 X 

1 N 

Bemerkungen 

— 

— 

i 1 

0,63383 0,2113 

0,0041 1,5342 

1 

0 

! | 

0,0023 

1 

Endogener Wert, 
Mittel aus 
mehreren Be- 
| Stimmungen. 

1980 

1014 

0,64383 0,21461 

i i 

0,0429 1,296 

I 

185 

! 

0 

0,0081 

Nach Einnahme 
von 1 g Gua¬ 
nin am selben 
Tage. 

1900 

1014 

0,6410 

0,2133 

0,0683 

1,121 

1 325 

1 0 

0,0074 

2. Tag. 

2080 

1011 

0,499 

0,1663 

0,0091 

1,102 

: 116 

1 0 

0,0073 

3 Tag. 

2010 

1012 

j 0,6842 

I 

0,228 

0,0336 

I 

1,236 

180 

| 160 

0 

1 

0,0048 

i 

Nach Einnahme 
von 0,5 g Hypo¬ 
xanthin am 
selben Tage. 

I960 

1014 

0,482 

[0,2264 

0,0384 

1,3214 


1 0 

1 0,0044 

2. Tag. 

1820 

1014 

0 5483 

0,1827 

0.0056 

1,047 

155 

0 

0.0046 

8. Tag. 

1700 

1016 

0,6742 

! 

0,2247 

0,003 

3,132 

180 

0 

0,0053 

Nach Einnahme 
von 100 g Thy¬ 
mus am selben 
Tage. 

1820 

1013 

0.582 

0,194 

0,0287 

1,383 

160 

0 

0,0063 

2. Tag. 

1840 

1012 

0,691 

0,2303 

, 0.00291 1,237 

i 

1 1 

j - 

! 0 

1 

0,006 

». Tag. 


Die absolute Zunahme verhielt sich demnach folgendermaßen: 

Tabelle Villa. 


Harnsäure-N | 

Harn 

Purinbasen-N 

Stuhl 

Purinbasen-N 

; Bemerkungen 

0.2113 

0,0041 ; 

0,0023 

Endogen 

— 0,0397 

0,1181 

0,0159 

Guanin 

0,0032 

0,0707 

0,0069 

Hypoxauthin 

0,0151 

0,0212 

0,0107 

Thymus 


Die Ausscheidungszunahme war demnach für die Harnsäure 
eine sehr geringe, ja bei dem Guaninversuch wurde weniger aus¬ 
geschieden als dem endogenen Werte allein entsprochen hätte. 

In Prozenten ausgedriickt wurde ausgeschieden: 

1. Guanin: Harnsäure-N: 0 | „ 

Purinbasen-N : 31,89°/,, | - ain 

31,89 % 

Purinbasen-N im Stu hl: 3,43 °/„ 

35,32 ~ 
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2. Hypoxanthin: Harnsäure-N: l,56°/ 0 \ w 

Purinbasen-N: 34,48 °/ 0 f arn 

36,04 •/, 

Purinbasen*N im Stu hl: 3,36°/o 

39,40 "/o 

3. Thymus: Harnsäure-N: 3.32 %) „ 

Purinbasen-N: 4,76 °/ 0 ( arn 

8,08 % 

Purinbasen-N im Stu hl: 2,41 % 

10,49 °/ 0 

Wir sehen, daß in allen drei Versuchen die Harnsäureaus¬ 
scheidung eine äußerst geringe war, dagegen die Purinbasenaus¬ 
scheidung im Harne verhältnismäßig gut war. Daß auch die Re¬ 
sorption eine entsprechende war, geht aus den niedrigen Kot¬ 
purinen hervor. 

Dabei war die Art der Ausscheidung ebenfalls gestört, zum 
mindesten verzögert, aber auch ganz unregelmäßig. So war im 
Thymusversuche am 1. Tage der Harnsäurewert etwas vermehrt, 
am 2. Tage unter den endogenen Wert herabgedrückt, um endlich 
am 3. Tage diesen Wert nicht unerheblich zu übersteigen. Für 
die Purinbasenausscheidung kommt dagegen nur vorwiegend eine 
Verzögerung in Betracht. 

Dieser Fall zeigt eine Übereinstimmung mit dem früher er¬ 
wähnten von Brugsch u. Schittenhelm. Auch hier eine Re¬ 
tention der Harnsäure, aber vorwiegend der exogenen, und nicht 
nur bei Zufuhr von nucleinreicher Nahrung resp. Nucleinsäure, 
sondern auch bei Zufuhr von den einzelnen freien Purinbasen. 

Wir müssen auch hier analog eine Ablagerung in den Organen 
annehmen sowie eine lebhafte Wirkung des urikolytischen Fer¬ 
mentes voraussetzen, jedenfalls aber mit Rücksicht auf die hohen 
Purinbasen werte eine Hemmung der Oxidase annehmen. Ganz 
ähnliche Verhältnisse bietet schließlich ein zweiter Versuch bei 
einem Nephritiker dar, bei dem leider der Guaninversuch aus 
äußeren Gründen nicht zur Ausführung gelangte. 

IX. Fall. Akute Nephritis. 

Es handelt sich um einen 62 jährigen Arbeiter mit akuter hämor¬ 
rhagischer Nephritis, daneben etwas Arteriosklerose und Volumen pul¬ 
monum auctura mit Bronchitis. 

Patient war früher stets gesund; hereditär nichts von Bedeutung. 
Seit 2 Monaten Schwellung der Beine und des Bauches. 
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Potas und Infektion negiert. 

Status. Patient von mäßigem Ernährungszustände und zurzeit 
geringen Ödemen. Haut blaß, Temperatur normal. Thorax gut gewölbt. 
Die Lungengrenzen etwas erweitert. Perkussion der Lungen ergibt 
überall lauten Schall. Die Auskultation etwas verschärftes Inspirium. 
Atmungstypus abdominal. Die Herzdämpfung ist stark eingeschränkt, die 
Herztöne rein, über allen Ostien der 2. Ton etwas akzentuiert. Puls 
stark hebend, rhythmisch, gut gefüllt. Pulsfrequenz 76. Die Radial- 
arterie stark geschlängelt. 

Abdomen unter dem Niveau des Thorax, im rechten Hypochon- 
-drium und Hypogastrium auf Druck schmerzhaft. Im Cavum abdominale 
keine freie Flüssigkeit vorhanden. Leber und Milz nicht vergrößert. 

Blutdruck 115. 

Im Harne reichliche Mengen von Blut. Im Harnsedimente: rote 
Blutkörperchen, weiße Blutkörperchen, granulierte Zylinder und zahl¬ 
reiche Nierenkanälchen-Epithelzylinder. 

Patient wird wiederum auf Milchdiät gesetzt und dann mit dem 
Versuche in der üblichen Anordnung begonnen. Zunächst wieder die 
Übersichtstabelle der Ausscheidungen an den einzelnen Versucbstagen. 

Tabelle IX. 


Harn ' Harn 

Menge j Dichte 

I 

Harn¬ 

säure 

Hara- 

säure- 

N 

Purin- 

basen- 

N 

Phos¬ 

phor¬ 

säure 

Stuhl 

Ge¬ 

wicht 

? 

Harn¬ 

säure 

Purin- 

baseu- 

N 

Bemerkungen 

— 


1,1621 0,3873 

i 

0,0059 

2,102 


0 

0,00365 

Endogener Wert, 
Mittel ans 
mehreren Be¬ 
stimmungen. 

2200 

1012 

0,973 

0,324 

0,0427 

2,488 

85 

0 

0,0045 

Nach Einnahme 
von 0,5 g Hypo- 
xanthus am 
seihen Tage. 

2400 

1012 

1,213 

0,404 

0,044 

2.167 

150 

0 

0,0146 ' 

2. Tag. 

2200 

1012 

1.846 

0,448 

0,0416 

2,483 

1 180 

1 0 , 

0.006 

3. Tag. 

1860 

1018 

i 

0,6417 

0,2139 

0,0204 

| 3,3982 

; 185 

1 0 

0,0063 

Nach Einnahme 
von 100 g Thy¬ 
mus am selben 
Tage. 

1600 

1018 

2,08 

0,693 

0.0066 

2,544 

180 

0 

0,0084 

2. Tag. 

1860 

1 

1012 

1 

0,872 

0,29 

0,0051 

1 

2,585 

80 

i 

0 

[ 

0,0042 

3. Tag. 


Die absolute Mehrausscheidung betrug somit: 


Tabelle IXa. 


Hamsäure-N , Puri nJ™ n - N 

| Stuhl 

Purinbasen-N 

Bemerkung 

0.3873 i 

0,0059 

0,00365 

Endogen 

0,0t41 

0,1105 

0,0082 

Hypoxanthin 

0,035 

0,0144 

0,00795 

Thymus 
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mithin in Prozenten: 

1. Hypoxanthin: Harnsäure-N: 6,87 %}„ 

Purinbasen-N: 53,9 % I 

60.77 % 

Purinbasen-N im Stuhl: 4,00°/ 0 

64.77 % 

2. Thymus: Harnsäure-N: 7,68 Ä / 0 \„ 

Purinbasen-N: 3,16 % ( arn 

10,84 °/ 0 

Purinbasen-N im Stuhl: 1,75% 

12,59% 

Wir haben mithin in diesem Falle ein Analogon zu dem früher 
mitgeteilten. Die Harnsäuresteigerung nach Hypoxanthin war 
wiederum sehr gering, dagegen gut die der Purinbasen im Haine. 
Für beide besteht wieder eine Verlangsamung in der Ausscheidung, 
dabei aber auch eine Unregelmäßigkeit der Ausscheidung. Die 
Ausscheidung ist hier so verschleppt, daß selbst nach drei Tagen 
noch nicht die endogenen Werte erreicht waren. 

Gering war desgleichen die Harnsäureausscheidung nach 
Thyrausfütterung. Hier blieb aber auch die Ausscheidung der 
Purinbasen sehr zurück, so daß im ganzen 10,84 % des eingeführten 
gebundenen Purinbasen-N im Harne zur Ausscheidung gelangten. 
Es liegt also wieder eine bedeutende Retention vor, für deren 
Erklärung auf das in dem vorhergehenden Falle Mitgeteilte ver¬ 
wiesen sein soll. 

Zusammenfassung. 

Fassen wir die Resultate der Nucleinstoffwechseluntersuchungeu 
zusammen, so ergibt sich, daß bei den verschiedenen Krankheiten 
gewisse Störungen in der Ausscheidung der Purinkörper bei Zu¬ 
fütterung gewisser Harnsäure bildender Substanzen zu verzeichnen 
sind. Dabei sind die Störungen bei den verschiedenen Erkrankungen, 
nach verschiedener Purinkörperzufütterung im Abbau des Purin¬ 
körpermoleküls an verschiedenen Gruppen eingetreten, mit anderen 
Worten, es waren gewisse Fermente in ihrer Wirkung mehr oder 
weniger gestört. 

So ergab sich bei zwei Fällen von myeloider Leukämie, daß 
das desamidierende Ferment und in dem einen Falle, wie es den 
Anschein hat, auch das oxydierende Ferment nicht wesentlich ge¬ 
schädigt ist, daß weiterhin aber auch noch eine deutliche Yer- 
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langsamung der Ausscheidung wahrzunehmen ist; die relativ ge¬ 
ringen Werte der wiedergewonnenen Purinkörper lassen im Zu¬ 
sammenhänge mit der verschleppten Ausscheidung auf eine Retention 
schließen. In einem Falle von echter Gicht fand sich eine Schädigung 
sämtlicher Fermente, indem nur geringe Mengen des eingefiihrten 
Nahrungspurin-N in Harnsäure umgesetzt wurden, dabei aber auch 
eine deutliche Verzögerung der Ausscheidung vorhanden war; somit 
dürften die relativ geringen wiedergefundenen Werte auf eine 
Retention und weniger auf eine Steigerung des urikolytischen 
Fermentes zu beziehen sein. Bei Alkoholismus chronicus konnten 
im Nucleinstoffwechsel gewisse Analogien mit der Gicht erkannt 
werden, indem wiederum nur wenig des zugefütterten Purin-N, sei 
es der freien oder an Nahrungsnuclein gebundenen Basen aus¬ 
geschieden wurde, und dabei eine Verschleppung in der Ausscheidung 
stattgefunden hatte. 

Bei einem Fall von Diabetes mellitus wurden die zugeführten 
Purinkörper relativ gut resorbiert; die gebildete Harnsäure wurde 
durch das urikolytische Ferment weniger zerstört — wenigstens 
gilt dies für den Guanin versuch. — Wir Anden aber (Hypoxanthin - 
versuch) eine Herabsetzung des oxydativen Prozesses, dabei wieder¬ 
um in gewissen Versuchen eine Verlangsamung der Ausscheidung. 

Die Untersuchungen bei einem Falle von Diabetes insipidus 
ergaben recht schwer zu deutende Resultate; doch scheint aus den 
Versuchen hervorzugehen, daß die Resorption des Guanins eine 
gute war, daß ferner das urikolytische Ferment nicht in seiner 
Wirkung vermehrt war, daß aber in gewissem Grade eine Hemmung 
der Oxydase vorzuliegen scheint. 

In den Versuchen über Nephritis lassen sich Unterschiede 
wahrnehmen in dem Sinne, daß bei der Schrumpfniere im allgemeinen 
keine schlechte Ausscheidung der eingeführten Purinbasen als Harn¬ 
säure, aber eine deutliche Verlangsamung in der Ausseheiduug 
vorliegt, und ebenso eine gewisse Hemmung des oxydierenden 
Fermentes angenommen werden kann. 

Anders liegen die Verhältnisse bei der akuten Nephritis. Hier 
wurde nur ein kleiner Bruchteil des eingeführten Purin-N als 
Harnsäure ausgeschieden, während die Purinbasen des Harnes eine 
kleine Steigerung erfuhren, welche wir nach Thymusfütterung ver¬ 
mißten. Dabei war die Ausscheidung nicht nur verlangsamt, son¬ 
dern erfolgte regellos. Es bestand mithin hier eine lebhafte 
Wirkung des urikolytischen Fermentes und eine Herabsetzung der 
Xanthinoxydase. 
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Warum fast in allen Versuchen im großen und ganzen die 
Ausscheidung nach Guanin eine bessere war, während nach der 
Norm eigentlich das Hypoxanthin in dieser Richtung besser im 
Organismus zu Harnsäure umgewandelt wird, ist schwer zu er¬ 
klären. Möglich ist es, daß, gerade aus diesem Grunde, da zur 
Umwandlung des Hypoxanthins nur ein Ferment, die Oxydase, in 
Wirkung zu treten braucht, gerade die leichter und rascher ge¬ 
bildete Harnsäure in statu nascendi eben so rasch durch das 
urikolytische Ferment wieder zerstört wird. 

Weitgehende Schlüsse aus der Thymusfütterung zu ziehen 
scheint nicht ganz gerechtfertigt zu sein, da ja nur eine ganz 
geringe Menge freier Purin basen in der Thymus vorhanden sind, 
während alle anderen an Nuclein gebunden sind, somit selbst bei 
intakter Wirkung der Nuclease die Verhältnisse noch immer sehr 
kompliziert sind. 

Die Untersuchungen der Werte für Phosphorsäure ergaben 
nur geringe Schwankungen, und es ist mithin irgendein Schluß aus 
den Werten der Uranazetattitrierung auf irgendeine Änderung im 
Phosphorsäurestoffwechsel nicht möglich. Ein deutlicher Einfluß 
nach Zufütterung der Purinbasen auf die Harnmenge war nicht 
zu beobachten. 

In den Fäces wurde niemals Harnsäure nachgewiesen; selbst 
nicht bei der Leukämie, was den bisher gemachten Erfahrungen 
entspricht. 

Prag. Dezember 1909. 
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Aus der II. medizinischen Klinik in München 
(Vorstand: Prof. F. Müller). 

Nachweis von Histidin, Arginin nnd Lysin im Antolysat 

pneumonischer Lungen. 

Von 

Dr. Gottfried Boehm, 

Im Jahre 1901 untersuchte auf Veranlassung von Herrn Prof, 
Friedrich Müller 0. Simon*) die chemischen Vorgänge bei der 
Lösung pneumonischer Infiltrate, für deren Natur bis dahin keine 
sicheren Anhaltspnnkte gegeben waren. Da bei der Umwandlung 
der roten Hepatisation in die graue große Mengen von Leukocyten 
im Infiltrate auftreten, und die proteolytischen Eigenschaften der 
Leukocyten schon durch zahlreiche Versuche verschiedener Autoren 
nachgewiesen waren, vermutete F. Müller, daß es solche von den 
Leukocyten stammende Fermente seien, die die großen Fibrin¬ 
massen zur Lösung bringen und so eine Resorption der pneumo¬ 
nischen Infiltrate ermöglichen. Durch den von F. Müller er¬ 
brachten Nachweis von Deuteroalbumosen in dem während der 
Lysis ausgeworfenen Sputum und im Preßsaft pneumonischer 
Lungenstückchen, die unter aseptischen Kautelen 1—2 Tage bei 37 0 
gestanden hatten, war die Wirksamkeit eines proteolytischen Fer¬ 
mentes im höchsten Grade wahrscheinlich gemacht. Den Beweis 
dafür erbrachte dann Simon (l.c.) durch die Darstellung von 
Tyrosin und Leucin aus dem Autolysat pneumonischer Lungen. In 
seinem vor der Naturforscherversammlung in Basel gehaltenen Vor¬ 
trag berichtete ferner F. Müller, 2 ) daß ihm bei der Fortsetzung 
der von Simon begonnenen Arbeit der Nachweis von Lysin ge¬ 
lungen sei, während die Gegenwart von Arginin und Histidin nicht 
mit Sicherheit festgestellt werden konnte. 


1) Deutsches Archiv für klin. Medizin Bd. 70, 1901. 

2 Verhandl. d. Naturforsch. Gesellschaft in Basel Bd. 13, 1901. 
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Zur Ergänzung dieser Befunde veranlaßte mich Herr Prof. 
Müller, mit den von Kos sei und seinen Schülern 1 ) ausgearbei¬ 
teten Methoden Autolysate pneumonischer Lungen auf Hexonbasen 
zu verarbeiten. Für die Überlassung des Themas spreche ich 
Herrn Prof. Müller auch an dieser Stelle meinen verbindlichsten 
Dank aus. 


I. 

Verarbeitung einer pneumonischen Lunge, die 6 Jahre vorher 
nach Zerkleinerung und Aufschwemmung in physiologischer Koch¬ 
salzlösung bei Zimmertemperatur zur Autolyse angesetzt war. 

Die Gesamtmenge wurde durch ein Faltenfilter filtriert, der 
ganz geringe Filterrückstand vernachlässigt. 

Aus dem mit 5 Gewichtsprozent Schwefelsäure angesäuerten 
Filtrat erhielt ich durch erschöpfende Fällung mit Phosphor-Wol¬ 
framsäure in ziemlich geringer Menge einen Niederschlag (Basen¬ 
fraktion), der nach dem Auswaschen und Abpressen mit Baryt¬ 
hydrat in der Kälte zerlegt wurde. Nach Zusatz von Schwefel¬ 
säure bis zur schwach kongosauren Reaktion wurde vom Barium¬ 
sulfat abfiltriert, das Filtrat auf ein kleines Volumen eingeengt. 
Der hieraus durch Fällung mit Quecksilbersulfat 2 ) erhaltene Nieder¬ 
schlag mußte das Histidin enthalten, während im Filtrat davon 
Arginin und Lysin zu erwarten waren. 

Aus dem Quecksilberniederschlag (Histidinfraktion) konnte nach 
dem üblichen Verfahren Histidinpikrolonat in kristallinischer Form 
nicht erhalten werden, obwohl die Diazoreaktion vor Zusatz der 
Pikrolonsäurelösung positiv ausgefallen war. 

Zur Trennung von Arginin und Lysin diente das bekannte 
Verfahren der Fällung mit Silbernitrat-Barythydrat (Silbernieder¬ 
schlag Argininfraktion, Filtrat = Lysinfraktion). 

Die Zerlegung und Verarbeitung des Silberniederschlages 
lieferte eine Flüssigkeit, aus welcher sich auf Zusatz von alko¬ 
holischer Pikrolonsäurelösung neben Pikrolonsäurekristallen die 
typischen Kristalle des Argininpikrolonats in geringer, zur Analyse 
nicht ausreichender Menge abschieden. 

Ans der Lysinfraktion (Filtrat) erhielt ich nach nochmaliger 

1) Kossel u. Kutscher, Zeitschr. f. physiol. Chemie 31. 165. Stendel, 
ebendas. 37. 219 u. 44, 157. Kos sei u. Patten, ebendas. 39, 39. Riesser, 
49, 210. Weiß, ebendas. 52, 107. 

2) Kussel u. Patten, 1. c. 
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Fällung mit Phosphor-Wolfram säure und Zusatz von alkoholischer 
Pikrinsäurelösung beim Einengen in ebenfalls zur Analyse nicht 
ausreichender Menge schöne gelbe Nadeln, die als Lysinpikrat an¬ 
gesprochen werden durften. 


II. 

In der Hoffnung, doch noch analysierbare Mengen der Hexon- 
basen zu erhalten, kam ferner eine pneumonische Lunge zur Ver¬ 
arbeitung, die 3 Jahre unter Toluol autolysiert hatte. 

(Die Arginin- und Lysinfraktion aus diesem Autolysat wurde 
mit den entsprechenden Fraktionen der unter III aufgeführten 
Lungen vereinigt.) 

Die Histidinfraktion: Nach Reinigung der Fraktion in 
der von Kossel u. Kutscher 1 ) angegebenen Weise durch Aus¬ 
fällung mit ammoniakalischer Silbernitratlösung wurde die dem 
N-Gehalt der Fraktion entsprechende Menge Pikrolonsäure in al¬ 
koholischer Lösung zugegeben. Nach kurzem Einengen fielen 
typische Histidinpikrolonatnadeln in drüsiger Anordnung aus. 

Die Untersuchung der mehrmals umkristallisierten Substanz 
ergab: 

Im Kapillarröhrchen beginnt die Versetzung bei 247°. 

0,1375 g (bis zur Gewichtskonstanz bei 100 g getrocknet) gaben 
0.0559 H 2 0 entsprechend 0,0062 H und 
0,2308 C0 2 „ 0,0629 C 

Berechnet für C 1( , H,- N- 0„ gefunden 
C 45,82 C 45,75 

H 4,06 H 4,51. 

III. 

Auf Lysin und Arginin kamen die entsprechenden vereinigten 
Fraktionen des unter II erwähnten Autolysates und zweier weiterer 
Autolysate zur Verarbeitung, die von grau hepatisierten, 6 Monate 
lang bei 37° digerierten pneumonischen Lungen stammten. 

Die Ausbeute von Lysin war besonders gut. Es wurden rund 
15 g Lysinpikrat erhalten. Die mehrfach aus Wasser umkristalli¬ 
sierten Kristalle verpufften im Kapillarrohr bei 255 °. Bei der 
Analyse gaben: 

0,2357 g (bei 100° bis zur Gewichtskonstanz getrocknet) 
0,0974 H 2 0 entsprechend 0,0108 H 
und 0,3324 C0 2 „ 0,0907 C. 

1 ) 1. c. 
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Berechnet fiir C^H^NfiO» gefunden 

C 38,40 C 38,48 

H 4,53 H 4,58 

Ans der Argininfraktion wurde das Arginin als Pikrolonat dar¬ 
gestellt. Beim Umkristallisieren erwies sich das Argininpikrolonat 
als äußerst schwer in Wasser löslich. Einen scharfen Schmelzpunkt 
zeigten die Kristalle nicht. DieZersetzung begann bei 232°. Bei 
der Analyse gaben: 

0,1245 g (bei 100° bis zur Gewichtskonstanz getrocknet) 
0,0583 HjO entsprechend 0,0065 H 
und 0,2028 CÖ 2 „ 0,0553 C. 

Berechnet für C 1# H 22 N 8 0 7 gefunden 

C 43,84 C 44,42 

H 5,02 H 5,22 

Somit sind Histidin, Lysin und Arginin im Autolysat pneu¬ 
monischer Lungen mit Sicherheit nachgewiesen. 

Zur Stütze der Annahme, daß bei der Lösung der Pneumonie 
intra vitam Fermentwirkungen eine maßgebende Rolle spielen, wäre 
es wünschenswert gewesen, in dem Safte einer frischen, im Stadium 
der Lösung befindlichen, pneumonischen Lunge Abbauprodukte des 
Eiweißes nacbzuweisen. Da mir eine solche nicht zur Verfügung 
stand, habe ich wenigstens zu entscheiden versucht, ob bereits im 
Stadium der grauen Hepatisation ohne Autolyse Aminosäuren 
nachweisbar sind. 

Die Untersuchung einer solchen frischen Lunge (6. Tag der 
Pneumonie) ergab indessen keine Aminosäuren, wohl aber mit 
großer Wahrscheinlichkeit die Anwesenheit größerer Mengen von 
Albumosen. 
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Aus der II. medizinischen Klinik München (Prof. Fr. Müller). 

Über das Auftreten von Spaltungsprodukten der Nuclein- 
sänre bei der Antolyse der pneumonischen Lunge. 

Von 

Dr. M. Mayeda, Kyoto. 

Es ist eine sehr interessante Erscheinung, daß bei der crou- 
pösen Pneumonie das aus geronnenem Fibrin bestehende, die Lungen¬ 
alveolen ausfüllende, oft mächtige Exsudat in wenigen Tagen ver¬ 
schwindet. Es wird der Hauptmenge nach nicht expektoriert, son¬ 
dern durch die Blut- und Lymphbahnen resorbiert. Fr. Müller 1 ) 
und sein Schüler 0. S i m o n 2 3 ) haben die sich hierbei abspielenden 
chemischen Prozesse aufgeklärt. 0. Simon hat durch mehrere 
Versuchsreihen eine mächtige Selbstdigestion bei der grau hepa- 
tisierten pneumonischen Lunge festgestellt, während der Vor¬ 
gang bei roter Hepatisation schwächer war. Die Tatsache wurde 
säpter durch Silvestrius 8 ) nachgeprüft und bestätigt. Die 
Autodigestion findet nicht bei der Bildung von Albumosen ihr 
Ende, sondern es kommt zum Auftreten von nicht mehr die Biuret- 
reaktion gebenden Produkten, unter denen Tyrosin und Leucin 
erkannt worden sind. 

Die Untersuchung dieser Eiweißspaltungsprodukte hat Fr.Mül- 
ler weiter fortgesetzt und eine große Menge Leucin und Tyrosin, 
ferner Lysin und mit Wahrscheinlichkeit Histidin gefunden. 

Das die Auflösung bewirkende Enzym wird nicht durch das 
Lungengewebe selbst geliefert, welches zwar nach M. Jacoby 4 ) 
autolytische Kraft besitzt, aber, wenigstens bei nicht komplizierten 
Fällen, intakt erhalten bleibt; es stammt vielmehr aus den zahl- 

1) Verhandlungen d. Natnrforschergesellsch. in Basel Bd. XIII (1901). 

2) Deutsch. Arcb. f. klin. Med. Bd. LXX (1901). 

3) Bioch. Zentralbl Bd. I (1903). 

4) Zeitschr. f. Physiol. Cliem. Bd. XXXIII (1901). 
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reichen mit Beginn der Umwandlung der roten in die graue Hepati¬ 
sation in das Exsudat einwandernden Leukocyten. Diese mit Fer¬ 
ment reichlich beladenen Zellen haben offenbar die Aufgabe, die 
feste Fibrinmasse aufzulösen. 

Auf die Resorption des verflüssigten Exsudates und den Über¬ 
tritt der autolytischen Spaltungsprodukte in den Harn ist auch die 
von Simon 1 ) beobachtete Tatsache zurückzuführen, daß der Harn 
zur Zeit der Lösung die für die Anwesenheit von Aminosäuren 
charakteristische Braunfärbung mit Eisenchloridlösung gibt und 
zwar auch dann, wenn der Harn vorher längere Zeit gekocht wird, 
zum Unterschied von der Reaktion auf Acetessigsäure. 

Es ist ferner schon eine altbekannte Tatsache, daß die Harn¬ 
säureausscheidung bei der Krise der Pneumonie bedeutend ge¬ 
steigert wird. W. Kühnau 2 ), T. Dun in und S. Nowaczek 3 ) 
haben darüber Untersuchungen angestellt. Nach Kühnau beträgt 
die tägliche Harnsäuremenge im Harne im Lösungsstadium ettva 
3—4 mal so viel wie im Anfangsstadium. 

Es ist sehr wahrscheinlich, daß die bedeutend erhöhte Harn¬ 
säureausscheidung bei der Krise der croupösen Pneumonie von 
Leukocyten herstammt, deren Kernsubstanz autolysiert wird. Herr 
Professor Fr. Müller 4 ) hat seinerzeit aus autolysierter grau hepati- 
sierter pneumonische Lunge Purinbasen isoliert Auf seine Ver¬ 
anlassung habe ich die weitere Untersuchung der Frage über¬ 
nommen, welche Purinkörper bei der Autolyse der pneumonischen 
Lunge auftreten, und wie die anderen Spaltungsprodukte der 
Nucleinstolfe sich verhalten. 

1. l'ntersuchungaufPurinbasen. 

Ich habe zuerst auf Purinbasen untersucht. 

Eine pneumonische Lunge in grauer Hepatisation wurde fein zer¬ 
hackt und mit 2 Liter physiologischer Kochsalzlösung unter Zusatz von 
Toluol einige Wochen im Brutofen stehen gelassen. Nachdem die ge¬ 
formten Teile größtenteils verflüssigt worden waren, wurden sie noch 
3 Jahre bei Zimmertemperatur aufbewahrt. In der Flüssigkeit kann 
man 4 Schichten unterscheiden. Oben eine Schicht von Toluol, darunter 
eine dünne, schwärzlich gefärbte Schicht von ungelösten (Jewebeteilen, 
dann eine ziemlich dicke Schicht, die aus Fettkügelchen, unverdauten, 
fein zerkrümelten Massen und wenig auskristallisiertem Leucin und Ty- 


1) l.c. 

2; Zeitsclir. f. klin. Med. Bd. XXVIII (1895). 
3) Ebendas. B. XXXII (1897). 

4 , 1. c. 
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rosin besteht, welch letztere ich durch mikroskopische und chemische 
Untersuchung identifizieren konnte. Die unterste Schicht ist der Haupt¬ 
teil; sie sieht dunkelbräunlich aus, dünnflüssig. Die Flüssigkeit reagiert 
neutral oder ganz schwach sauer. Sie wurde filtriert, der Rückstand 
wiederholt mit Wasser gekocht. Filtrat und Waschwasser zusammen 
wurden gut aufgekocht, durch Zusatzvon wenig Essigsäure coagulierbare 
Eiweißstoffe vollständig gefällt, filtriert. Jetzt gab die Flüssigkeit kaum 
Biuretreaktion, mit Ferrocyankali-Essigsäure keine Trübung. Sie wurde 
auf S Liter eingeengt, mit Schwefelsäure bis zu 5 % versetzt, und durch 
Phosphor-Wolframsäure gefallt. Das Filtrat wurde zur Untersuchung auf 
Pyrimidinderivate und Allantoin beiseite gestellt (Lösung A. siehe unten). 

Der Niederschlag wurde in üblicher Weise durch Baryt in 
in der Kälte zerlegt. Der überschüssige Baryt wurde mit Schwefelsäure 
neutralisiert, vom Bariumsulfat abfiltriert, das Filtrat auf $00 ccm ein¬ 
gedampft, und mit Schwefelsäure ganz schwach angesäuert. Dann wurden 
die Purinbasen mit Silbernitratlösung gefällt. Die Fällung war reich¬ 
lich. Die Silbernitratverbindungen der Purinbasen wurden nach Angabe 
von Stendel 1 2 ) in folgender Weise weiter verarbeitet. 

Die Verbindung wurde mit überschüssigem Ammoniak lange Zeit 
digeriert, der Rückstand mit Salzsäure zerlegt, das Filtrat bis zur Trockne 
eingedampft, in Wasser aufgelöst, wieder eingedampft, um die Salzsäure 
möglichst vollständig wegzujagen. Die wässerige Lösung der Substanz 
wurde dann mit Ammoniak in mäßigem Überschuß versetzt und 24 Stun¬ 
den stehen gelassen. Die Flüssigkeit enthielt nur eine ganz geringe 
Menge eines flockigen Niederschlages; dieser wurde abfiltriert, mit 
schwachem Ammoniak gut gewaschen, in ganz wenig Natronlauge aufge¬ 
löst, und dann Essigsäure zugefligt. Die Flüssigkeit blieb fast klar. Es 
war also kein Guanin zugegen. 

Das ammoniakalische Filtrat wurde mit Salzsäure schwach ange¬ 
säuert, wiederholt zur Trockne eingedampft, in Wasser aufgelöst; dann 
mit Natriumpikrat versetzt; es fiel ein spärlicher, kristallisierter Nieder¬ 
schlag, der abfiltriert und umkristallisiert wurde; durch genaue Unter¬ 
suchung wurde festgestellt, daß es sich nicht um Adeninpikrat handelt. 
Adenin war also auch nicht nachweisbar. 

Das Filtrat der Natriumpikratfällung wurde mit Ammoniak alkalisch 
gemacht und mit ammoniakalischer Silbernitratlösung Xanthin und Hypo¬ 
xanthin gefallt. Die Fällung war sehr reichlich. Der Niederschlag 
wurde mit verdünntem Ammoniak gut gewaschen, mit Salzsäure zersetzt 
und wie oben die Säure weggejagt. Dann wurde der Rückstand mit 
Wasser bei 40 0 C über Nacht digeriert. 

Der Hauptteil blieb ungelöst: Xanthinfraktion; er wurde ab¬ 
filtriert und getrocknet; das schwach gelb gefärbte Pulver wog 0,8 g. 
Das rohe Xanthin wurde nach Angabe von Salomon und Krüger 3 ) 
in Natronlauge gelöst und dazu Salpetersäure zugefügt; beim langen 
Stehen trat nun eine reichliche Kristallausscheidung ein, die unter dem 
Mikroskop aus zu Rosetten vereinigten feinen Nüdelchen bestand. Nach- 


1) Zeitschrift f. phvsiol. Chem. Bd. XLII. 

2) Zeitschrift f. pbysiol. Chem. Bd. XXVI p. 357. 

«Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98 . Bd. 38 
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dem die AuBkristallisation vollständig war, wurde abfiltriert, der Rück¬ 
stand im Ammoniak gelöst, zur Trockne gebracht, mit Wasser gnt ge¬ 
waschen. So bekam ich ein fast weißes Pulver von freiem Xanthin, 
dessen Analyse (Stickstoffbestimmung nach Kjehldal) folgende Werte 
ergab: 

0,0800 g brauchen 20,9 ccm n/ l0 HCl 

entsprechend 36,7 °/ 0 N 

berechnet für C 6 H 4 O a N 4 36,8 °/ 0 N. 

Die in Wasser gelöste Hypoxanthinfraktion wurde mit konzentrierter 
Pikrinsäurelösung behandelt; doch schied sich kein Hypoxanthin¬ 
pikrat ab. 

Ich habe nochmals denselben Versuch mit */* Jahr lang autolysiertem 
Material wiederholt, um meinen oben angegebenen Befund zu kontrollieren. 
Das Resultat war ganz das gleiche; ich habe nur Xanthin gefunden, 
dessen Rohsubstanz 0,6 g wog. Die Analyse: 

0,1210 g brauchen 31,5 ccm n/,„ HCl 

entsprechend 36,6 °/„ N 

berechnet für C 6 H 4 0 2 N 4 36,8 °/ 0 N. 

Bei der Autodigestion der grau hepatisierten pneumonischen 
Lunge hat also eine Spaltung der Nucleinsubstanzen stattgefunden; 
es wurde Xanthin in ziemlich großer Menge isoliert, 
während die anderen Purinbasen, Guanin, Adenin 
und Hypoxanthin nicht aufgefunden werden konnten. 

Die beiden Aminopurine, Adenin und Guanin, sind offenbar 
durch Deamidierungs- und Oxydationswirkung der Fermente in 
Xanthin übergeführt worden. Xanthin ist schon vor langer Zeit von 
Naunyn 1 2 3 ) in verschiedenen Punktionsflüssigkeiten nachgewiesen 
worden. Über den Abbau der einzelnen Purinbasen in tierischen 
Organen sind wir in neuerer Zeit durch eine Reihe von Arbeiten 
verschiedener Autoren unterrichtet worden. Die desamidierenden 
Fermente, welche Guanin in Xanthin und Adenin in Hypoxanthin 
überführen, sind weit verbreitet; sie finden sich offenbar in allen 
Organen. Das oxydierende Ferment hingegen, welches Hypoxanthin 
zu Xanthin, Xanthin weiter zu Harnsäure oxydiert, scheint nach den 
bisherigen Untersuchungen auf einzelne Organe beschränkt. 8 ) Auch 
die normale Lunge enthält schon solche Fermente. 8 ) Es kann nun 
die Frage aufgeworfen werden, ob die Nucleinsubstanzen der pneu¬ 
monischen Lunge durch diese im eigentlichen Lungengewebe vor¬ 
handenen Fermente oder durch Nuclein spaltende Fermente der 
zerfallenden Leukocyten abgebaut werden; daß die Leukocyten 

1) Naunyn, Reicheres u. Du Bois-Reymond’s Archiv 1865. 

2) E. Abderhalden, Physiol. Chemie p. 319 (1906). 

3) A. Schittenhelm, Zeitschr. f. phys. Chemie Bd. XLV (1905). 
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solche Enzyme enthalten, geht ans den Untersuchungen von 
Naunyn 1 2 3 ) und Fr. Müller*) hervor. Bei der Zersetzung der 
Nucleine des pneumonischen Exsudates treten wohl hauptsächlich 
diese Leukocytenfermente in Tätigkeit; denn nach den bisher be¬ 
kannten Tatsachen muß mau annehmen, daß solche intracellulare 
Fermente erst beim Absterben der Zellen frei werden und außer¬ 
halb der Zellen ihre Wirksamkeit entfalten können; bei der un¬ 
komplizierten Lösung der croupösen Pneumonie bleibt aber das 
Lungengewebe selbst erhalten. 

2. Untersuchung auf Harnsäure. 

Was die Harnsäurebildung aus Xanthin in Organen 
anlangt, zeigten Horbaczewski 8 ) und Schittenhelm 4 5 ), daß 
Organbrei oder Organauszüge von Säugetieren nach mehrstündiger 
Digestion bei Luftzufuhr Purinbasen in Harnsäure überführten, 
während bei Luftabschluß diese Harnsäurebildung ausblieb. 

Es ist von vornherein daran zu denken, daß auch im pneu¬ 
monischen Exsudat, bei dessen Lösung, ein Teil der Purinbasen 
resp. des Xanthins weiter bis zur Harnsäure oxydiert wird. 
Fr. Müller 6 * ) hat schon früher darauf aufmerksam gemacht und 
Harnsäure im Lungenbrei gesucht, konnte aber keine Harnsäure 
nachweisen. Ich habe diese Frage nochmals untersucht, da es nicht 
ausgeschlossen erschien, daß unter bestimmten Umständen (langer 
Dauer der Autolyse, bestimmte Stadien des pneumonischen Pro¬ 
zesses) vielleicht doch Harnsäure auftritt. 

Za diesem Zweck habe ich eine 1 Jahr lang autolysierte pneu¬ 
monische Lunge in grauer Hepatisation benutzt. Die unverdauten Teile 
mit der Flüssigkeit zusammen wurden durch Kochen unter Zusatz von zwei¬ 
fach saurem Natriumphosphat enteiweißt und heiß abfiltriert. Der Rück¬ 
stand wurde noch einmal mit verdünnter Natronlauge ausgekocht, dann 
mit Essigsäure schwach angesäuert. Dann wurde die ganze Flüssigkeit 
zusammen bis auf 800 ccm eingedampft. (Von einer kleinen Menge aus¬ 
geschiedenen Niederschlages wurde heiß abfiltriert, der Niederschlag durch 
Natronlauge aufgelöst, mit Essigsäure gefallt und dann der Hanptflüssig- 
keit zugefügt.) 

Die Flüssigkeit wurde nach dem Verfahren von M. Krüger und 
J. S c h m i d 6 ) durch Kupfer gefällt. Die große Menge der Kupferver- 

1) Citiert bei Fr. Müller, Verhandl. d. 20. Kongresses f. inn. Med. 1902. 

2) do. 

3) Monatshefte f. Chemie Bd. X (1889). 

4) 1. c. 

5) Verhandlung d. naturf. Gesellsch. in Basel (1902). 

6) Hoppe-Seyler und Thierfelder's chem. Analyse (1903). 
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bindungen wurde bei alkalischer Reaktion durch Natronlauge mit Schwefel¬ 
wasserstoff zerlegt, nach schwachem Ansäuern mit Essigsäure beiß ab¬ 
filtriert. Das Filtrat wurde stark eingeengt. 

Die Flüssigkeit wurde dann nach der Methode Salkowski- 
Ludwig 1 2 * ) durch ammoniakalische Silberlösung gefällt. Die Silberver¬ 
bindungen wurden in heißer verdünnter Natronlauge gut zerteilt und 
durch Schwefelwasserstoff zersetzt, heiß abfiltriert. Das Filtrat wurde 
mit Salzsäure ziemlich stark angesäuert und zur Trockne eingedampfiL 
Der Rückstand gab starke Murexidreaktion; wenn es auch nicht 
gelang, die Harnsäure von dem gleichzeitig in großer Menge abge¬ 
schiedenen Xanthin zu trennen, so ist damit doch die Gegenwart von 
freier Harnsäure in autolysierter pneumonischer Lunge festgestellt. 

3. Untersuchung auf Allantoin. 

Ich habe ferner Allantoin gesucht. Allantoin wurde von 
Pohl 9 ) als Abbauprodukt der Purin basen bei der Autolyse von 
Dannschleimhaut, Leber, Thymus, Milz und Pankreas des Hundes 
nachgewiesen; unter den Produkten der Autolyse menschlicher 
Organe wurde es dagegen von Wiechowski vermißt.*) Er bringt 
diesen Befund damit in Zusammenhang, daß die Harnsäure im 
Organismus des Menschen ein unangreifbares Endprodukt des 
Purinstoffwechsels vorstellt, während sie in den Versuchstieren weiter 
(zu Allantoin) zersetzt wird. 

Ich habe die von Wiechowski 4 ) genau ausgearbeitete Methode 
des Allantoinnachweises auf die autolysierte pneumonische Lunge 
(des Menschen) angewendet und ebenfalls kein Allantoin nach- 
weisen können. Untersuchung an pneumonischen Lungen von 
Tieren sollen gelegentlich nachgeholt werden. 

4. Untersuchung auf Pyrimidinderivate. 

Es ist nun noch die Frage zu beantworten, wie die übrigen 
Bausteine der Nucleinsäuren bei der Autolyse der pneumonischen 
Lunge sich verhalten, vor allem die Pyrimidinderivate; ich habe 
deshalb die auf Purinbasen verarbeiteten Lungen auch auf die 
Gegenwart von Pyrimidinderivaten untersucht. 

Das Cytosin mußte in der durch Zersetzung des Phosphorwolfram¬ 
säureniederschlages erhaltenen Lösung nach Entfernung der Purinbasen 
gesucht werden (Lösung A. siehe oben). Diese Lösung wurde naoh ge- 


1) Cf. Note ß p. 591. 

2) Arch. f. Exp. Pathol. u. Charin. Bd. XLVIII (1902). 

Ö) Vortrag bei d. Vers, deutsch. Naturf. u. Ärzte. Köln 1908. 

4) Beiträge z. chem. Physiolog. u. Patholog. Bd. XI (1907). 
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niigendem Zufügen von Silberlösung mit Baryt schwach alkalisch ge¬ 
macht, die Fällung gut gewaschen, nach Zusatz von wenig Schwefelsäure 
durch Schwefelwasserstoff zerlegt, die Schwefelsäure mit Baryt neutrali¬ 
siert; dann wurde stark eingedampft. Nach 24 ständigem Stehen habe 
ich keine Auskristalhsation bekommen, also kein Cytosin. 

TJracil und Thymin waren im Filtrat des Phosphorwolfram- 
säureniederschlages zu suchen; dieses wurde durch Baryt vou überschüssiger 
Säure befreit; der Baryt durch Schwefelsäure neutralisiert; die Flüssigkeit 
auf dem Wasserbad eingeengt, bis noch keine Kristalle (Leucin und 
Tyrosin) sich ausscheiden; dann wurde nach Angabe von A. K o s s e 1 und 
Neomann 1 ) die Flüssigkeit mit einer konzentrierten Lösung von Queck¬ 
silbernitrat und mit Natronlauge behandelt, der Quecksilberniederschlag 
durch Schwefelwasserstoff zerlegt. Um Thymin und Uracil von anderen 
möglicherweise mitgefällten Substanzen zu isolieren, wurde nochmals mit 
Silbernitratlösung bei schwach alkalischer Reaktion gefallt. Nachdem 
das Silber aus der Fällung mit Schwefelwasserstoff entfernt war, wurde 
das Filtrat zur Auskristallisation stark eingeengt. Es schieden sich aber 
keine Kristalle ab. 

Diese Untersuchung auf Pyrimidinbasen wurde 3 mal mit 
3—V, Jahre lang autolysierten pneumonischen Lungen mit dem¬ 
selben negativen Befunde wiederholt; niemals konnte ich 
Pyrimidinderivate nachweisen. 

Durch viele Autoren wurden die Pyrimidinderivate als Nuclein- 
stoffspaltungsprodukte bei Autolyse von Organen aufgefunden; man 
fand Uracil und manchmal auch Thymin, dagegen noch niemals 
Cytosin. Es ist bemerkenswert, daß die Pyrimidinderivate bei manchen 
Autolysen nicht nachweisbar sind. So hat sie Kutscher 1 ) bei 
Pankreasselbstverdauung nicht gefunden: Levene 2 ) hat Uracil 
nachweisen können. Kutscher hält aber auf Grund wiederholter 
Untersuchungen daran fest, daß „Pyrimidinderivate sicher nicht 
regelmäßig bei der Pankreasautolyse auftreten“. Mein Befund bei 
der pneumonischen Lunge reiht sich der Angabe Kutscher’s an. 
Wie diese Erscheinung zu erklären ist, weiß man noch nicht. Viel¬ 
leicht werden die Pyrimidinbasen bei längerer dauernder Autolyse 
weiter verändert. Es wäre naheliegend, auch sie in irgend eine 
Beziehung zur Harnsäurebildung zu bringen. H. S t e u d e 1 8 ) konnte 
jedoch durch seine Fütterungsversuche an Hunden einen Übergang 
von Pyrimidinderivaten in Purinverbindungen nicht feststellen. 
Also ist es unwahrscheinlich, daß sie in Harnsäure übergehen und 
in Beziehung zu der gesteigerten Harnsäureausscheidung bei der 
Pneumoniekrise stehen. 

1) Zeitschr. f. phys. Chem. Bd. XLIV (1905). 

2) Ebendas. Bd. XXXVII (1903). 

3) Zeitschr. f. phys. Chem. Bd. XXXII (1901). 
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Anhang: Untersuchung eines alten eiterigen Ergusses. 

Ich habe weiter meine Untersuchung auf die eiterigen Er¬ 
güsse der serösen Höhlen ausgedehnt. Fr. Müller hat schon im 
Jahre 1884 eine Reihe von Versuchen angestellt, in denen er fest¬ 
stellte, daß der frische Eiter, etwa von einem Empyem oder von eite¬ 
rigem Sputum, unter Zusatz eines Antiseptikums in den Brutschrank 
gebracht, bald dünnflüssig oder klar zerfällt. 1 2 3 ) Das Vorkommen 
von Endprodukten der Eiweiß- und Nucleinspaltung, Leucin, Tyro¬ 
sin, Xanthin, Hypoxanthin und Guanin im Eiter hat bereits Nau- 
nyn*) (1865) nachgewiesen. F. Umber 8 ) hat auch in Ascites¬ 
flüssigkeit entzündlicher Natur geringe Mengen von Leucin und 
Tyrosin, Spuren von Purinbasen gefunden. In zellarmen bzw. zell¬ 
freien Ergüssen konnte J. Schütz 4 ) keine autolytische Spaltung 
nachweisen. 

Gelegentlich habe ich eine ziemlich große Menge eines hämor¬ 
rhagisch eiterigen Exsudats der Pleurahöhle bekommen und dieses 
auf Spaltungsprodukte untersucht. 

Das Exsudat stammte von einer Dame, welche schon mehrere Jahre 
lang an Empyem litt, das trotz mehrmaliger Operationen immer wieder 
rezidivierte. Das jetzige Exsudat soll schon über ein Jahr bestehen; 
es war dunkelbräunlich gefärbt, nicht sehr dickflüssig. Unter dem Mikro¬ 
skop fand man Cholestearintafeln, Pigment, aber weder gut erhaltene 
rote Blutzellen, noch Leukocyten. 

1 1 /g Liter der frisch durch Punktion entleerten Flüssigkeit wurde 
mit Wasser auf etwa 6 Liter verdünnt, aufgekocht und unter Zusatz 
von Essigsäure die koagulierbaren Eiweißstoffe gefallt, das Koagulum gut 
gewaschen. Filtrat und Waschwasser wurden mit Natronlauge neu¬ 
tralisiert, auf dem Wasserbad bis auf 500 ccm eingeengt und wieder 
mit der dreifachen Menge Alkohol die noch in Lösung gebliebenen Eiweiß¬ 
körper gefällt. Das Filtrat wurde durch Einengen von Alkohol befreit. 
Die Biuretreaktion blieb noch sehr intensiv, während die Ferrocyankali- 
Essigsänrereaktion nicht mehr positiv ausfiel. Ein kleiner Teil der 
Flüssigkeit wurde mit Barytwaeser behandelt, gab aber keine Fällung. 

Die Flüssigkeit wurde mit Phosphor-Wolframsäure gefällt, und der 
Rückstand wie gewöhnlich, aber in der Kälte, mit Baryt zerlegt. Dann 
wurde diese Portion bei schwach saurer Reaktion durch Silberlösung 
auf Purinbasen geprüft. Ich habe aber nur eine ganz kleine Menge 


1) Citiert bei H. Kossel, Beiträge zur Lehre vom Auswurf. Zeitschr. f. 
klin. Med. Bd. XIII (1888). 

2) Cit. bei Fr. Müller, Selbstverdauung bei einigen krankhaften Zuständen. 
Verhandl. d. 20. Kongr. f. inn. Med. (1902). 

3) Münch, med. Wochenschr. (1902) Nr. XXVIII. 

4) Zentralbl. f. inn. Med. Bd. XXIII (1902). 
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Niederschlag bekommen, so daß ich ihn nicht weiter verarbeiten konnte; 
ich habe diesen Niederschlag durch Salzsäure zerlegt und die Weidel* 
sehe Reaktion angestellt, sie fiel aber negativ aus. Purinbasen 
konnten also nicht nachgewiesen werden. 

Die von der Purinbasenfällung abfiltrierte Flüssigkeit wurde nach 
dem Verfahren von A. Rossel und F. Kutscher unter den Modi¬ 
fikationen, wie sie in der Mitteilung von Weiß 1 ) beschrieben sind, auf 
Hezonbasen untersucht. 

Wegen der Beimengung von hochmolekularen Eiweißbausteinen war 
die Analyse und Identifizierung in allen Fraktionen sehr erschwert. Die 
Histidinfraktion habe ich zweimal mit Silber, dazwischen einmal mit Sub¬ 
limat gefällt. Von der starke Diazoreaktion gebenden Flüssigkeit wurde 
schließlich 0,09 g Pikrolonat gewonnen, das sich wie Histidin- 
pikrolonat verhielt (Schmelzp. 223 °C). 

Die Argininfraktion wurde auch dreimal mit Silber gefällt, aber 
Argininpikrolonat und Lysinpikrat konnte ich nicht nachweisen. Sie sind 
vielleicht auch vorhanden gewesen, aber beim Verarbeiten verloren gegangen. 

Das Filtrat von der Phoshpor-Wolframsäurefällung wurde von Säure 
befreit und bei neutraler Reaktion stark eingeengt. Es kam eine geringe 
Ausscheidung, nicht in kristallinischer Form, heraus. Die Substanz war 
in Wasser schwer löslich und gab Millon’sche Reaktion deutlich. Die 
Reaktion dürfte von Tyrosin herrühren, aber ich konnte diesen Körper 
nicht in kristallisierter Form abscheiden. Die Masse wurde aus Wasser 
umkristalÜBiert; eB wurden so einige typische Leucin kugeln erhalten. 

In diesem Exsudat war also eine geringe Menge 
Histidin nachweisbar, aber kaum andere Diamino- 
säuren und Purinbasen, und nur Spuren von Mono¬ 
aminosäuren. 

Es würden noch weiter ausgedehnte Untersuchungen von Punk¬ 
tionsflüssigkeiten verschiedener Art und Herkunft benötigt, um 
über den Umfang der autolytischen Prozesse in diesen Flüssig¬ 
keiten Klarheit zu gewinnen. Es erscheint nicht ausgeschlossen, 
daß die so geringe Ausbeute an Spaltungsprodukten in dem von 
mir untersuchten Exsudate durch ihre hämorrhagische Beschaffen¬ 
heit bedingt war. Nach E. Müller und E. Joch mann 2 3 ) wird 
die proteolytische Kraft der Leukocyten durch Zusatz von Blut¬ 
plasma oder -serum gehemmt. Eine ähnliche Erscheinung hat 
E. Opie 8 ) an den pulverisierten Zellen eines künstlich hervor¬ 
gerufenen pleuritischen Exsudats gefunden. Vielleicht steht auch 
die langsame Resorption hämorrhagischer Exsudate mit derartigen 
Erscheinungen in irgend einem Zusammenhang. 

1) Zeitschr. f. physiol. Chemie Bd. LII (1907). 

2) Münch, med. Wochenschr. p. 1507 (1906). 

3) Journal of exp. med. Bd. VIII (1906). 
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Die Nagelpalpation der Arterienwand. 

Yon 

Dr. J. K. A. Wertheim-Salomonson, 

Amsterdam. 

Die Fühlbarkeit der Arterienwand war in der letzten Zeit 
wiederholt ein Gegenstand für die Besprechnng in der Literatur. *) 

Ich möchte im folgenden auf ein einfaches Hilfsmittel bei der 
Untersuchung der Arterienwandung aufmerksam machen. 

Bei der gewöhnlichen Palpation wird die Tastfläche des Fingers 
oder von zwei Fingern auf das Gefäß gelegt. Wir erkennen dabei 
sofort die Größe und den Umfang der Arterie, die Höhe der Puls- 
welle und die Spannung der Arterie. Außerdem noch Frequenz, 
Rhythmus und Einzelheiten im zeitlichen Verlauf der einzelnen 
Pulswelle. Schließlich versuchen wir die Arterienwandung durch¬ 
zufühlen. 

Während die Bestimmung des Gefäßumfangs einen äußerst 
geringen Druck der tastenden Fingerkuppe — etwa 10 bis 20 g 
— erfordert, soll der Druck bei der Palpation der Pulswelle be¬ 
deutend größer werden, etwa von der Größenordnung von 50 bis 
100 g. Bekanntlich bekommt man mit einem ähnlichen Federdntck 
die ausgiebigsten Sphygmogramme. Für die Bestimmung der Ar¬ 
terienspannung muß der Fingerdruck erhöht werden bis die Pulswelle 
nicht mehr fühlbar ist, wozu im allgemeinen ein Fingerdruck, der, 
wenigstens bei normalen Blutdruck- und Gefäß Verhältnissen, etwa 
zwischen 600 und 750 g liegt, angewendet werden muß. Bei er¬ 
höhtem Blutdruck kann es sich sogar ereignen, daß ein Fingerdruck 
von 1000 g nötig ist, um die Pulswelle vollständig zum Verschwinden 
zu bringen. 

Um ein Urteil zu gewinnen über die Arterien wand, so betastet 
man zuerst die Arterie bei geringstem Drucke (10—20 g) und läßt 
die Tastfläche des Fingers in die Längenrichtung der Arterie über 
dieselbe hingleiten. Spürt man dabei, daß die Arterie einen ge- 

1) Cfr. dieses Archiv Bd. 98 p. 164. 
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schlängelten Verlauf hat, so zieht man den empirischen Schluß, 
daß die Arterienwand mehr oder weniger sklerotisch ist, ohne daß 
man jedoch Verdickung der Wand gefühlt hat. Darauf betastet 
man das Gefäß bei so hohem Fingerdrucke (500—700 g), daß die 
Arterie vollständig leergedrückt wird. Fühlt man jetzt noch die 
Arterie, dann ist der Schluß, daß die Arterienwand verdickt ist, 
wohl erlaubt Man läßt bei diesem Versuche selbstverständlich 
die Arterie in Querrichtung unter der Tastfläche rollen und ver¬ 
schiebt die Fiugerkuppe in die Längenrichtung. Dadurch erkennt 
man manchmal noeh lokal verdickte Stellen, die bei genügender 
gegenseitiger Distanz den bekannten Eindruck der Perlenschnur¬ 
oder Gänsegurgelarterie ergeben. 

Sobald man bei jüngeren Individuen die Arterie so kräftig 
komprimiert, daß die Pulswellen vollständig unterdrückt sind, wird 
aber in der übergroßen Mehrzahl der Fälle die Arterienwand gar 
nicht mehr gefühlt. Es kommt dies selbst ziemlich oft bei Leuten 
von 30—40 Jahren vor. Vorkommenden Falles wird hieraus der 
empirische Schluß gezogen, daß die Arterienwand nicht verdickt ist. 

Tatsächlich ist also unsere Diagnose, daß keine Gefäßsklerose 
vorliegt, eine indirekte: nicht weil wir eine normale Arterien wand, 
sondern weil wir keine Wand fühlen können, nehmen wir an, daß 
dieselbe nicht verdickt sei. 

Betrachten wir die Sache der Palpation der Arterienwand 
etwas näher, so können wir im allgemeinen sehen, daß die Wand 
desto schwieriger durchzufühlen sein wird, je nachdem 

1. die Wand dünner ist, 

2. die bedeckende Hautschicht dicker ist, 

3. Der Blutdruck höher ist. 

Während die ersten Bedingungen selbstverständlich sind, be¬ 
darf die dritte einer näheren Erörterung. Damit die Tastkuppe 
des Fingers die Arterienwand durch die Haut hindurch belasten 
kann, muß der Finger an zwei sehr nahe aneinander liegenden 
Stellen einen Druck unterschied spüren. Der Druck an einer Tast¬ 
flächenstelle unmittelbar oberhalb der Arterie soll größer sein als 
daneben, an einer Stelle der Tastfläche, die um eine Spur seitwärts 
von der Arterie liegt. Es handelt sich also um die Erkennung 
einer Druckdifferenz an zwei benachbarten Hautstellen. Und nun 
wird nach dem Weber-Fecbner’schen Gesetz ein Druckunterschied 
bestimmter Größe um so leichter erkannt werden, je kleiner der 
absolute Druck ist. Man würde vielleicht glauben können, daß 
bei größerem Drucke in casu auch die Differenz größer werden 
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könnte. Dies ist aber nicht der Fall, da die Druckdifferenz 
schließlich von einer Höhendifferenz abhängig ist. Es läßt sich 
übrigens der Beweis dafür sogleich liefern bei der Palpation einer 
Arteria radialis einer Leiche. Und bei einem Patienten fühlt 
man immer die gefüllte Arterie bei möglichst geringem Drucke. 
Schließlich wird die Arterienwand tatsächlich am besten gefühlt, 
wenn der äußere Druck eben hinreicht, um die Pulswelle zu unter¬ 
drücken. 

Der Zweck dieser Mitteilung ist, darauf hinzuweisen, daß es 
ein einfaches Mittel gibt, um bei jedem Patienten, sei er alt oder 
jung, die Wand der Arteria radialis zu fühlen. 

Es geschieht dies mit einer Methode, der ich den Namen 
„Nagelpalpation“ beilegen möchte. 

Wenn man nicht mit der Tastfläche des Fingers, sondern mit 
dem Fingernagel palpiert, wobei die Nagelfläche parallel mit der 
Arterienachse senkrecht auf die Hautoberfläche gestellt wird, fühlt 
man die Arterienwand, sobald man den Nagel quer über die Arterie 
hingleiten läßt. Bei dieser Bewegung fühlt man nur die Gefäß¬ 
wand und nicht den Gefäßinhalt und ebensowenig die Pulswelle. 
Aber die Wand wird mit einer Deutlichkeit gefühlt, als ob man 
eine auspräparierte Arterie vor sich hätte. Man erkennt die Wand 
bei kleinen Kindern fast genau so gut wie bei Erwachsenen. Und 
man erkennt bei einiger Übung auch sogleich, ob die Wand ver¬ 
dickt ist oder nicht. 

Der Grund dieser Erscheinung ist einfach. Wir fühlen die 
Höhe des Hügelchens, gebildet von der doppelten Arterien wand, 
an welcher der Fingernagel hinaufgleiten muß, und erfahren eine 
ähnliche Sensation, sobald der Nagel wieder hinabgleitet. Auch der 
Durchmesser der Arterie, und zwar die Breite der zusammen¬ 
geklappten Wand wird ziemlich deutlich dabei beobachtet, nament¬ 
lich als Vorgang mit Länge- oder Zeitdimension, indem eine Be¬ 
wegung von bestimmter Extensität und Dauer nötig ist, um auf die 
Arterie hinauf und später hinab zu gleiten. 

Bei der Nagelpalpation der Arterienwand haben wir also 
nicht mehr die Beobachtung einer bleibenden geringen Differenz 
zweier ziemlich großen Druckintensitäten an benachbarten Tast¬ 
flächenstellen, sondern ein Verfahren, wobei eine seitliche Druck¬ 
veränderung wahrgenommen wird, welche während der Beobach¬ 
tung noch einmal wiederholt wird. Außerdem wird zu dieser 
Wahrnehmung die gesamte Innervation des Nagelbettes benutzt. 
Auch tritt die Druck Veränderung, welche beobachtet werden muß, 
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sehr plötzlich auf. Schließlich gestattet die Nagelpalpation eine 
äußerst genaue Drucklokalisation. Die Bedeutung dieser Momente 
wird am besten gewürdigt, wenn man bedenkt, daß die normale 
Arterienwand bei vielen Menschen ohne besondere Schwierigkeit 
perkutan mit einer gewöhnlichen Sonde, sogar mit einem dünnen, 
abgerundeten Holzstäbchen gefühlt werden kann, deutlicher als mit 
der Tastfläche des Fingers, wenn auch selbstverständlich weniger 
gut als mit der Nagelpalpation. 

Mittels Nagelpalpation können wir noch bei einer Reihe von 
anderen Arterien die Wand fühlen, obgleich die Palpation dieser 
Gefäße in der landläufigen Weise kaum etwas mehr als die Er¬ 
kennung des Rhythmus zuläßt — wie z. B. bei der Art. tempo- 
ralis, pediaea, tibialis postica am Fußgelenk usw. Diese Sache ist 
manchmal von Bedeutung in Fällen von Dysbasia angiosclerotica 
(Claudicatio intermittens Charcot). Ich erinnere mich zweier Fälle, 
wo eben die Nagelpalpation der Fußarterien mit Bestimmtheit eine 
hochgradige Wandverdickung auswies, und wo demzufolge eine, 
wie sich später zeigte, richtige Diagnose gestellt werden konnte, 
bevor der Puls der Art. pediaea und Art. tibialis postica ver¬ 
schwunden war. 

Es darf nicht unerwähnt bleiben, daß für das Gelingen der 
Nagelpalpation eine ziemlich harte Unterlage nötig ist, und daß 
darum diese Untersuchungsmethode bei den großen Gefäßen, Ca¬ 
rotis, Art. brachialis, cruralis, vielfach erfolglos ist 

Auch einzelne andere Organe können mittels Nagelpalpation 
leicht erkannt werden. Während bei wenig muskulösen, schmäch¬ 
tigen Individuen der Nervus radialis meistens sehr leicht zwischen 
Biceps und Triceps an der Umschlagstelle am Oberarm palpabel 
ist, gelingt das Betasten dieses Nerven bei fetten oder doch mus¬ 
kulösen Personen nur mittels der Nagelpalpation. Das nämliche 
gilt für den Nervus peroneus, manchmal auch für den N. medianus 
und selbst für den N. ulnaris. 

Ich vermute, daß die Nagelpalpation, wenigstens für die 
Nervenstämme, von vielen Kollegen instinktmäßig schon ausgeübt 
worden ist. Ich habe aber über die Methode in der mir zugäng¬ 
lichen Literatur nichts finden können. 

Es schien mir darum erwünscht, auf diese Methode, welche 
einen wesentlichen Vorteil bietet, welche aber wie jede Methode 
erlernt sein will, die Aufmerksamkeit hingelenkt zu haben. 

Amsterdam, Dezember 1909. 
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Nachtrag zu Baud $4 p. 1. 

Von 

B. Naunyn (Straßburg u. Baden-Baden). 

Im 84. Bd. dieses Archivs, dem Festband für Merkel, habe 
ich einen Fall von Abgang eigenartiger Darmkonkremente be¬ 
schrieben. Der weitere Verlauf dieses Falles nötigt mich zu einem 
kurzen Nachtrag. 

Nach dem reichlichen Abgang von Konkrementen im Januar 1904, 
waren die Darmbeschwerdeu recht erträglich geworden. Sie blieben bis 
Frühjahr 1908 so gering, „daß der Kranke sein tätiges, zeitweilig 
mit vielen Beisen und körperlichen and geistigen Anstrengungen ver¬ 
bundenes Leben ohne große Hemmung fortführen konnte. Im Mai 1908 
wurde eine Geschwulst in der Reg. iliocoecal. fühlbar. Sie war von 
Anfang an hart, schmerzlos, beweglich. Im Laufe der folgenden Monate 
wuchs sie langsam und im August stellte sie einen knochenharten, immer, 
auch auf Druck, schmerzlosen und beweglichen, leicht höckerigen Tumor 
etwa 3—4 cm dick und 8—10 cm lang, dar, unter dem eine umfang¬ 
reichere diffuse Resistenz zu liegen schien. Dabei war das Allgemein¬ 
befinden durchaus gut; nie Fieber. Abmagerung erst, nachdem wegen 
der Möglichkeit von Aktinomykosis Jodkalium genommen war. Urin 
normal. Stuhlgang meist regelmäßig, oft mäßig; gelegentlich Verstopfung 
mit quälenden Blähungen. 

Die Geschwulst mußte als Carcinom des Darmes (Dünndarm?!) ge¬ 
deutet werden, und es wurde die Operation beschlossen. Einige Tage 
ehe sie ausgeführt wurde, trat noch einmal ein nur */, Tag anhaltender 
nach Abführmitteln schnell vorübergehender Zustand ein mit beängstigen¬ 
der Darmauftreibung, der an Darmverschluß imponierte. 

Die Operation ergab eine ganz alte Appendicitis. Die enorm ver¬ 
größerte Appendix lag ungefähr an normaler Stelle zwischen äußerst 
festen und umfangreichen Verwachsungen der Därme eingebettet. Die 
Dünndarmschlingen waren rechts unter sich verwachsen; der untere Teil 
des Ileum war durch die festen Verwachsungen mit der Appendix so an¬ 
geheftet und abgeknickt, daß seine Durchgängigkeit erheblich gestört 
war. Die Verwachsungen erstreckten sich tief dorsalwärts; hier hatten 
sie den rechten Ureter gefaßt; doch war dieser durchgängig und nicht 
erweitert. Die Lösung der Adhäsionen erforderte eine 50 Minuten 
dauernde Exenteration. Eiterige Herde fanden sich nirgends. Auch 
sonst bei gründlichster Absuchung des ganzen Darmes nichts Krankhaftes 
an und in diesem. 

Die herausgenommene Appendix stellte eine harte Geschwulst von 
6 cm Dicke und 15 cm Länge dar; auf ihrer Längsachse gekrümmt hatte 
sie die Gestalt einer recht großen Salzgurke. Sie war gefüllt mit einer 
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weißlichen stark durchscheinenden, fast durchsichtigen Masse von der 
Konsistenz einer ganz harten Gallerte, fast knorpelhart; doch kommuni¬ 
zierte ihr Hohlraum mittels einer fast kleinfingerweiten Öffnung mit dem 
Cöcum. Die Wand der Appendix war überall dünn, zeigte nirgends 
auch nur Andeutungen normaler Wandstruktur. Sie bestand überall aus 
altem narbigem Bindegewebe mit ganz seltenen und spärlichen Hund¬ 
zellenanhäufungen. Perforiert war die Wandung der Appendix nirgends. 

Der Kranke hat die Operation gut überstanden und ist von Darm¬ 
beschwerden außer Neigung zur Verstopfung und zur Flatulenz, mit 
gelegentlichen, ganz unerheblichen Koliken, frei geblieben. Doch haben 
sich im Anschluß an die 2 ständige Narkose und das lange Kranken¬ 
lager bei dem nun 70 jährigen Manne Erscheinungen von leichter Herz¬ 
muskelschwäche eingestellt. 

Der Fall ist durch diesen Operationsbefund in seinem vorher dunklen 
Punkte aufgeklärt. Die Bildung der 1904 entleerten Konkremente aus 
den, wie in der ersten Veröffentlichung geschildert, eingeführten harz¬ 
artigen Massen, ist dadurch ermöglicht, daß die Durchgängigkeit des 
Darmes im untersten Ileum gestört war, und hier .dürften die Konkre¬ 
mente gebildet sein. Die Ursache für die Störung der Darmdurchgängig¬ 
keit war eine alte Appendicitis mit periappendicitischen Verwachsungen, 
die das unterste Ileum fixierten und abknickten. Der Operationsbefund 
gewährleistet ein hohes Alter dieser Appendicitis. Nachträgliche anam¬ 
nestische Erhebungen machen es höchst wahrscheinlich, daß sie mit der 
Pneumonie aufgetreten ist, die der Kranke im Jahre 1888 durchgemacht 
hat. Diese Erkrankung hat mit äußerst heftigen peritonitischen Schmerzen 
begonnen, die zunächst die Szene vollständig beherrschten und um so 
mehr den Gedanken an eine Peritonitis nahelegten als pneumonisches 
Sputum und Zeichen des Infiltrates erst am 5. Tage auftraten. 

Es könnte sich allerdings hier um einen der Fälle von pseudappen- 
dicitischem Beginn einer Pneumonie gehandelt haben, die Melchior im 
20.’ Bande der Mitteilungen aus den Grenzgebieten der Medizin und 
Chirurgie behandelt hat. Indessen sind solche Fälle bei alten Leuten sehr 
selten, und das Darmleiden hat sich in den der Pneumonie folgenden 
Jahren entwickelt; auch ist ein anderer Termin für das Auftreten der 
schweren chronischen Appendicitis aus der Anamnese durchaus nicht zu 
bestimmen. Sehr merkwürdig ist die starke Erweiterung der Appendix 
bei offener Kommunikation mit dem Cöcum. Solch merkwürdiger Befund 
mag die Frage rechtfertigen, ob vielleicht die Bildung der Konkremente 
in der Appendix stattgebabt habe? 

Ich glaube, daß der von mir beschriebene Fall als charakteristisch 
für derartige Darmkonkremente bestehen bleibt, d. h. daß die eigenartigen 
Anfälle schnell vorübergehender Darmundurchgängigkeit, mit denen er 
einherging, auf Hechnung der Konkremente zu setzen waren. Dafür 
spricht das völlige Aufhören der Anfälle für 4 Jahre nach Abgang der 
Steine. Doch muß ich zugeben, daß der Fall wegen der komplizierenden 
chronischen Appendicitis auf Eindeutigkeit keinen Anspruch hat. 

Baden-Baden, Januar 1910. 
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Aus der II. med. Klinik der Univ. Berlin. 

Antwort auf den Aufsatz von A. Müller 
Über Schlagvolnm and Herzarbeit des Menschen. 

Von 

J. Plesch. 

4 

Herr A. Müller-Wien hat in diesem Archiv Bd. 97 p. 559 meine 
Methode zur Bestimmung des Schlagvolums des Herzens einer Kritik 
unterzogen, auf die ich Einiges erwidern muß. 

Herr Müller hebt hervor, daß das Prinzip der Methode nicht von 
mir, sondern von Grähant u. Quinquaud stamme. Ich brauche da¬ 
zu nur zu bemerken, daß das Historische zu meiner Methode von mir 
eingehend berücksichtigt worden ist (s. meine „HämodyDamischen Studien“, 
Berlin, A. Hirschwald, 1909 p. 86). In Wirklichkeit stammt, wie ich 
ausgeführt habe, der Gedanke, aus dem Gasgehalt des arteriellen nnd 
Venenblutes kombiniert mit einem Bespirationsversuch das Scblagvolumen 
zu bestimmen, von Fick. 

Nun zu dem Sachlichen. Herr Müller gibt zu, daß meine • An¬ 
nahme, das arterielle Blut sei fast maximal mit Sauerstoff gesättigt 
richtig ist, bezweifelt aber, daß dies bei den Zirkulationskranken der 
Fall wäre. Hierzu habe ich nur so viel zu bemerken, daß ich bei jedem 
von mir untersuchten Kranken unter strengster Berücksichtigung der 
Alveolartension den Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes bestimmt habe« 
Die Arterialisierung des Blutes folgt genau den Gesetzen der Dissozia¬ 
tion, die wir seit den Untersuchungen von Holmgren, P. Bert, 
Worm-Müller, Bohr, Hüfner und viele andere mehr, kennen« 
Warum der Zirkulationskranke, der irgend einen Klappendefekt hat, ein 
Blut haben sollte, welches eine andere Dissoziationskurve zeigt als der 
Gesunde, dafür gibt es nicht den geringsten Anhaltspunkt. Wir finden 
meistens bei den Klappenfehlern eine kompensatorische Hyperglobuiie, 
aber sonst keine spezielle Veränderung des Blutes. Daß aber selbst der 
exorbitanteste Fall von Hyperglobuiie mit 34 Vol,-°/ 0 Sauerstoffkapazität 
auch keine andere Dissoziationskurve besitzt, als der Gesunde, hat uns 
Loewy in seinem letzt untersuchten Fall gezeigt (Berl. klin. Wochen- 
schr. Juli 1909). 

Nicht nur die Sättigung des arteriellen Blutes gemäß der Dissozia- 
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tionskurve, sondern auch die des Venenblutes wird von Müller be- 
stritten, indem er die theoretische Berechtigung der 8ackversuche, die 
ich zun Ermittlung des Gasgehaltes des Lungenvenenblutes angegeben 
habe, in Abrede stellt. Hat Herr Müller eine Veränderung der Dis¬ 
soziationskurve bei dem Blut Herzkranker gefunden? Nein. Findet er 
eine Angabe dafür in der Literatur? Nein. Führt er irgend einen an¬ 
nehmbaren Grund für die Annahme einer solchen Veränderung an? Nein. 
Er bezweifelt einfach! Es wäre aber auch schwer zu verstehen, weshalb 
sich die Dissoziationsknrve des Blutes ändern sollte, z. B. bei einem 
Hunde, dessen Aortenklappen artifiziell zerstört sind. Es kann doch, 
nach den unzähligen vorliegenden exakten Untersuchungen, nicht mehr 
in Abrede gestellt werden, daß zwischen Gasspannung und Gasgehalt des 
Blutes eine ganz bestimmte Gesetzmäßigkeit besteht. Trotzdem wird 
dies von Herrn Müller bestritten. 

Snpposito, sed non concesso: Aber selbst wenn Müller damit 
recht hätte, daß keine Konstanz der Gasdissoziation bestände, selbst 
dann fällt meine Methode nicht in sich zusammen. Denn es steht ihm 
ja noch immer frei, das Blut der Kranken auf seine spezielle Disso¬ 
ziationskurve zu prüfen, und dann die Werte, die er mittels des 8ackes 
oder durch die Berechnung der Alveolartension gewonnen hat, dement¬ 
sprechend zu verwerten. 

Daß sich der Spannungsausgleich in so kurzer Zeit vollzieht wie 
ich es angegeben habe, wird ebenfalls von Müller bezweifelt. Wenn 
er, bevor er dies getan, sich überlegt hätte, welche Kautelen ich bei der 
Ausführung meines Versuches vorschreibe, so wäre er sicher zu einer 
anderen Überzeugung gekommen. Der Ausgleich wird je nach der Größe 
des Gasraumes und je nach der Größe der Spannungsdifferenz schnell 
oder langsam erfolgen. Zu diesem Behufe lasse ich in einem kleinen 
3 Liter fassenden Sack atmen, nachdem ich durch wiederholte Versuche, 
die Gase des Sackes in annäherndem Ausgleich mit dem Lungenblut ge¬ 
bracht habe. Es sind auf diese Weise nur Bruchteile eines Prozentes, 
die binnen der kurzen Frist von 10—15 Sek. bei dem entscheidenden 
Versuch, sowie bei den Kontrollversuchen, sich auszugleicben haben. 

Müller beruft sich auf die Versuche von Loewy und v. Schroetter, 
wo sich in den, durch einen Tamponkatheter abgesperrten Lungenabschnitt 
erst nach viel längerer Zeit sich der Spannungsausgleich eingestellt haben 
soll. Ich muß leider verzichten, hier auf die Kritik der Loewy und 
Schroetter’schen Arbeit einzugehen, einerseits weil dies weit die .Rahmen 
dieses Aufsatzes überschreiten würde, andererseits weil ich dies ausführ¬ 
lich bereits a. a. O. getan habe. Ich beschränke mich einfach darauf 
zu verweisen, daß es eben Loewy war, der als einer der ersten meine 
Methode akzeptiert und angewendet hat (1. c.). Ich glaube, daß dieses 
Argument mehr aussagt, als viele Worte. 

Ein weiterer Punkt, den mir Müller vorwirft, ist, daß ich die gas¬ 
sekretorische Tätigkeit der Lunge unberücksichtigt ließ. Dazu ist zu be¬ 
merken, daß diese von Bohr aufgestellte Hypothese außer von Bohr 
noch von Niemand anerkannt wurde. Auf wie sicherer Basis diese Hypo¬ 
these steht, genügt, wenn ich auf zwei in letzter Zeit erschienene Ab¬ 
handlungen von Bohr und dessen Schüler Krogh hinweise (Zentralbl. 
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f. Phys. August-September). Krogh kommt in seiner Arbeit auf Grund 
seiner Versuche zu dem Schlüsse, daß das Diffusionsgesetz bei der Atmung 
zu recht besteht. Aber, wenn die Lunge in der Tat das Gas sezfcrnieren 
würde, selbst dann erfolgt die Sekretion so, als ob die Gase den SpannungB- 
gesetzen folgen würden, denn es ist bisher noch keine experimentell 
genügend gestützte Tatsache bekannt, welche wir nicht mit der physikalischen 
Theorie des GasaustauBches erklären könnten und für den Versuch bleibt 
sich alles andere gleichgültig. 

Als einen Beweis, der meine Methode ad absurdum führen sollte, 
führt Müller einen Versuch von Porges an, der gefunden haben soll, 
daß wenn er in einem mit Luft gefüllten Sack atmen ließ, die Kohlen- 
säurewerte bei Gesunden „halbwegs konstante“ waren, aber bei Herz¬ 
kranken „sehr oft tiefer lagen als bei Gesunden“. Wenn dann Müller 
meint, „daß nach Plesch zu schließen wäre, also der Kohlensäuregehalt 
des rechten Herzens bei Herzkranken niederer als bei Gesunden“, so 
muß ich mich dagegen verwahren, mir solch einen „Schluß“ zuzumuten. 
Nicht etwa darum, weil ich es für ausgeschlossen halte, daß das Blut 
eines Herzkranken mit ev. Überlüftung der Lunge durch starke Poly¬ 
pnoe, nicht weniger Kohlensäure enthalten könnte, als das Blut Ge¬ 
sunder, sondern weil ich aus einer Gaskoroponente nie einen Schluß 
auf den Gasgehalt des Blutes ziehen würde. Hätte Müller die Disso¬ 
ziationskurve, die in meinem Buch enthalten ist, näher angesehen, und 
auch die Ausführungen von Bohr, Krogh und Hesselbach dazu 
studiert, so hätte er mir gewiß nicht diesen Versuch vorgehalten. Er 
kann aus dieser Dissoziationskurve entnehmen, wie sehr der Koblen- 
säuregehalt des Blutes von der Anwesenheit des Sauerstoffes und umge¬ 
kehrt abhängig ist. Genau so wie z. B. bei 35 mm Sauerstoffspannung 
das Blut zu 30 °/ 0 gesättigt ist, wenn die C0 2 -Spannung 80 mm ist, und 
bei derselben 0 2 -Spannung zu 85 °/„ Sauerstoff enthält, wenn die 
C0 2 -Tension 5 mm ist, muß es auch umgekehrt der Fall sein. Der ein¬ 
zige sachliche Einwand von Müller, der Porger’sche Versuch, sagt 
uns also selbst dann, wenn er richtig aasgeführt wurde, für den Gas¬ 
gehalt des Blutes gar nichts aus. Von all dem aber abgesehen, ist 
darauf aufmerksam zu machen, daß bei Herzkranken schon bei der ge¬ 
ringsten Bewegung eine stärkere Lüftung der Lunge erfolgt und daß 
damit eine schnellere Zirkulation verbunden ist. Wenn bei diesen Kranken 
eine Inkonstanz in der Zusammensetzung der Sackluft festgestellt wird, 
ist es also wohl zu überlegen, ob diese Schwankung nicht einen direkten 
Ausdruck für die veränderte Zirkulation darstellt. Man wird sich bei 
solchen Versuchen sicher überzeugen können, daß der Sackversuoh ge¬ 
eignet ist, schon geringe zirkulatorische Veränderungen nachzuweisen. 

Ich will hier nicht unerwähnt lassen, daß ich seit dem Erscheinen 
meiner Arbeit zwei Kontrollversuche angestellt habe, welche 
die Richtigkeit der Sackversuche experimentell bestätigen. 

Ich habe bei zwei tracheotomierten Hunden den Sackversuch aasge¬ 
führt und auf diese Weise die Zusammensetzung des Venenblutes fest¬ 
gestellt. Gleichzeitig habe ich durch einen Herzkatheter Blut ans dem 
rechten Herzen entnommen und darin die Gase direkt bestimmt. 

Der erste Versuch betraf einen gesunden Hund und führte zu folgen- 
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dem Resultat: Sauerstoffkapazität des Blutes 18,54 Vol. °/ 0 . Der Sack- 
versnch zeigte 71 °/ 0 Sauerstoffsättigung des Hämoglobins, also einen Sauer* 
stoffgehalt von 13,16 Vol. °/ 0 im Venenblute. Die direkte Gasanalyse 
ergab einen Sauerstoffgehalt im Blute des rechten Herzens 
von 13,69 Vol. °/ 0 . 

Der zweite Versuch betraf einen Hund, dessen Blut eine Sauerstoff* 
kapazität von 12,68 Vol. °/ 0 hatte, also recht anämisch war. Der Sack* 
versuch ergab 74 °/ 0 Hämoglobinsättigung, also einen Gehalt von 9,35 
VoL °/ 0 0 9 im Venenblut. Die direkteAnalyse des Herzvenen¬ 
blutes hat einen O a -Gehalt von 9,27 Vol.°/ 0 festgestellt. 

Ich gebe gerne zu, daß ich diese Versuche meinen Lesern schuldig 
war, und ich freue mich, mich dieser Schuld hier zu entledigen, um so 
mehr, weil die tadellose Übereinstimmung der Resultate mir eine weitere 
Auseinandersetzung über dieses Thema erspart. 

Was die Frage des Sauerstoffverbrauches in den Lungen betrifft, 
hat Müller nichts Sachliches dafür angeführt und ich kann darauf ver¬ 
zichten, die in meiner Arbeit enthaltenen fünf Druckseiten, die über die 
TJnhaltbarkeit dieser Annahme verhandeln, hier wieder abdrucken zu lassen. 

Da Herr Müller dort, wo zur Rechtfertigung seiner Methode die 
Theorie nicht auBreicht, sich stets darauf beruft, daß sie praktisch den¬ 
noch brauchbar ist, so soll er mir auch erlauben, als Schluß meiner Ant¬ 
wort anzuführen, daß mich und andere Untersucher meine 
Methode bei der Folycythämie und bei allen Arten der 
kongenitalen Vitien, also bei den wirklichen Prüfsteinen 
derMethodepraktisch nie im Stich gelassen hat. 


Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 98. Bd. 
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1. 

Atlas und Grundriß der Röntgendiagnostik in der inneren 
Medizin. Herausgegeben von Dr. Franz M. G r o e d e L J. F. Leh- 
mann’s Verlag 1909. (Preis 24 Mk.) 

Das Werk kommt einem lebhaften Bedürfnis entgegen, nachdem die 
Röntgendiagnostik in der inneren Medizin eine Bedeutung erlangt bat, 
die eine zusammenfassende Darstellung der erprobten und eingebürgerten 
Untersuchungsmethoden und ihrer bis jetzt in zahlreichen Eir^elabhand- 
lungen zerstreuten Ergebnisse vollauf rechtfertigt und geradezu verlangt. 
Auch die Form des vorliegenden Werkes, als Atlas und Grundriß, darf 
als eine gelungene bezeichnet werden, nachdem die zahlreichen Abbildungen 
in Autotypie und Photographie, auf deren Güte bei einem Atlas alles 
ankommt, fast durchweg hervorrsgend gut gelungen sind. Für die Heraus* 
gäbe des Werkes ist Groedel als bekannter Kenner und Förderer der 
Röntgentechnik und gewandter Publizist der geeignete Mann gewesen. 
In die Bearbeitung der einzelnen Kapitel haben sich eine Reihe von 
Autoren geteilt, mit Recht; denn anf diese Weise sind nicht nur Spezial- 
röntgenologen, sondern anerkannte Fachmänner der einzelnen Gebiete in 
dem Werk zum Wort gekommen. Die einzelnen Abhandlungen sind 
damit zum Teil weit über das Niveau rein röntgenologischer Abhand* 
lungen herausgehoben, können vielmehr den Kliniker ebenso interessieren, 
wie sie den Fachröntgenologen zu unterstützen und den praktischen Arzt 
über die Leistungen des Röntgenverfahrens zu orientieren vermögen. 

Groedel gibt zunächst eine kurze, aber im Rahmen eines Grund¬ 
risses genügende Übersicht über die spezielle Röntgentechnik 
der Internisten, in der des Verfassers eigene technische Begabung 
und Erfahrung zum Ausdruck kommt. Er bringt ferner in einem wei¬ 
teren Kapitel eine anschauliche Beschreibung des normalen Thorax¬ 
bildes, dessen Umgrenzung bekanntlich nicht leicht ist. Die Klärung 
der wichtigen Frage über das Zustandekommen der normalen Lungen¬ 
zeichnung, die eingehend besprochen wird, ist inzwischen durch eine 
Arbeit von Fraenkel und Lorey (Fortschritte, Bd. XIV Heft 3) ein 
Stück weiter gefördert worden. Außerdem hat sich der Herausgeber 
zwei besonders wichtige Kapitel Vorbehalten, die Röntgenuntersu¬ 
chung des Herzens und des Magendarmkanals, Gebiete, auf 
denen er wiederholt literarisch hervor getreten ist. Das erstgenannte 
Kapitel ist eine inhaltsreiche, die vorhandene umfangreiche Literatur 
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nach Möglichkeit zusammenfassende und sichtende Arbeit, deren Über¬ 
sichtlichkeit nur dadurch etwas beeinträchtigt ist, daß G r o e d e 1 in dem 
Bestreben, die Ergebnisse der röntgenologischen Herzuntersuchung kritisch 
und vom Standpunkt eigener Erfahrung aus darzustellen, im fiabmen 
eines Grundrisses zuweilen etwas w r eit geht. Daß z. B. Groedel in 
manchen die Orthodiagraphie betreffenden Fragen andere Anschauungen 
vertritt als Moritz, ist aus den übrigen Arbeiten des Verfassers be¬ 
kannt genug. Die Bemerkung „heute verwenden wir den Moritztisch 
nur noch ausnahmsweise 4 , entspricht wohl nicht den tatsächlichen Ver¬ 
hältnissen, denn eine Reihe von Instituten verwendet den Moritz’schen 
Horizontalorthodiagraphen. Und wenn es wirklich so wäre, wie G o e d e 1 
es darstellt, so wäre das im Interesse der Orthodiagraphie nur zu be- 
dauern. Denn gerade durch die Bevorzugung des Vertikalorthodiagraphen, 
der bei manchen Vorzügen in seiner jetzigen Ausführung dem Moritz- 
schen Orthodiagraphen an Exaktheit des Arbeitens nachsteht, wie Ref. 
aus eigener Erfahrung weiß, dürfte die Orthodiagraphie, bei der es ja 
gerade auf minutiöse Genauigkeit ankommt, nicht gewinnen. Wir schätzen 
ja gerade den Orthodiagraphen als wissenschaftlich exaktes Instrument, 
während Groedel ihn mehr in seiner Verwendbarkeit für die Praxis 
darstellt. Von diesen Differenzen in der Bewertung der Orthodiagraphie 
abgesehen, ist die Groedel’sche Darstellung sehr geschickt. In den 
vorzüglichen Atlasabbildungen, die des Verfassers technisches Geschick 
bezeugen, ist ein interessantes, reichhaltiges Material niedergelegt. 

Das Kapitel Röntgenuntersuchung des Magendarm¬ 
kanals bringt zunächst eine klare Darlegung der physiologischen Ver¬ 
hältnisse des Magens, die ja das Röntgenverfahren in hervorragender 
Weise zu studieren gestattet und in die es mancherlei überraschende 
Aufklärung gebracht bat. In der Besprechung der pathologischen Magen¬ 
bilder entwickelt Groedel eine Reihe von Anschauungen über Ektasie, 
Gastrophose usw., die auf Grund eigener röntgenologischer Studien ge¬ 
wonnen sind, denen aber vielleicht nicht jeder Kliniker ohne weiteres 
zustimmt, da sie von den bisher üblichen Anschauungen in manchen 
Punkten wesentlich abweichen. Vielleicht ist aber gerade das Röntgen¬ 
verfahren berufen, unsere zum Teil noch recht unklaren Anschauungen 
in diesen Dingen zu korrigieren und zu verbessern. Der Abschnitt über 
die Untersuchung des Darmkanals zeigt, daß auf diesem Gebiete noch 
viel nachzuholen ist, läßt aber gleichzeitig durch die klare Auseinander¬ 
setzung der einschlägigen Verhältnisse erkennen, daß hier ein aussichts¬ 
reiches Arbeitsfeld vorliegt. Sehr richtig warnt Groedel an einer 
8telle vor der einseitigen Überschätzung der Röntgenbefunde, eine War¬ 
nung, die auch in dem Kapitel über Herzuntersuchung angebracht wäre. 
Bei allen glänzenden Ergebnissen der Röntgendiagnostik hat diese doch 
nur als Glied der übrigen diagnostischen Hilfsmittel ihre Bedeutung, ein 
Punkt, auf den nicht oft genug hingewiesen werden kann. 

Das Kapitel, die Röntgenuntersuchung der oberen Luft¬ 
wege, von Spieß, bringt eine fesselnde Darstellung der physiologischen 
Verhältnisse und setzt, offenbar auf reicher Erfahrung basierend, die 
Leistungsfähigkeit und die Grenzen des Verfahrens auf dem b treffenden 
Gebiete ins rechte Licht. Bemerken möchte Ref. im Gegensatz zum 
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Verfasser, daß eine orthodiagraphische Bestimmung von Fremdkörpern im 
Schädel, z. B. von Projektilen, recht häufig möglich und wegen der 
Einfachheit des Verfahrens zu empfehlen ist. 

Die Arbeit von Jamin, Zwerchfell und Atmung, ist eine 
kritische und fast erschöpfende Monographie des Gegenstandes, in der 
Ref. nur den Unterschied in Zwerchfellstand und -bewegung beim männ¬ 
lichen und weiblichen Geschlecht vermißt« 

Die Arbeiten von Krause, Röntgenuntersuchung der Trachea, 
Röntgendiagnose der Mediastinal- und Lungentumoren, Röntgen¬ 
diagnose der Lungentuberkulose, Röntgenuntersuchung der Gefäße 
zeichnen sich aus durch knappe und präzise Darstellung, die nichts Wesent¬ 
liches vermissen läßt. In der Besprechung der Lungentuberkulose ist 
der kritische, auf reicher röntgenologischer und klinischer Erfahrung 
fußende Standpunkt des Verfassers besonders wertvoll. Bei den Röntgen¬ 
symptomen des Aortenaneurysmas wäre das nicht ganz seltene und rönt¬ 
genologisch leicht nachweisbare Symptom der einseitigen Zwerchfell¬ 
lähmung noch erwähnenswert gewesen. 

Die beiden Kapitel Röntgenuntersuchung des Ösophagus, der 
Pneumonie und der übrigen Lungenerkrankungen (außer 
Tuberkulose), geschrieben von Steyrer, bestechen durch die anschau¬ 
liche schematische Darstellung der etwas schwierigen Projektionsverhält¬ 
nisse und umgrenzen die Stellung der Röntgendiagnostik auf diesen Ge¬ 
bieten innerhalb der übrigen Untersuchungsmethoden in prägnanter Weise. 

Außerordentlich fesselnd und lehrreich, nicht nur für den Röntge¬ 
nologen, ist Brauer’s Darstellung der Erkrankungen der Pleura und 
des Perikards; sie zeigt in überzeugender Weise, wie innig sich das 
Röntgenverfahren bereits in die klinische Diagnostik eingegliedert hat. 
Die Erkrankungen des Perikards wären wegen des wichtigen differential- 
diagnostischen Interesses vielleicht besser im Zusammenhang mit denen 
des Herzens besprochen worden. 

B e c k’s Abhandlung, die Röntgenuntersuchung der Leber und der 
Gallenblase, ist zwar eine interessante röntgenologische Studie, wird 
aber das Vertrauen zur röntgenologischen Gallensteindiagnostik wohl nicht 
besonders stärken. Bei der Besprechung der Technik der Leberdarstellung 
wäre A. Köhler’s technischer Vorschlag, die Röntgenröhre bei der 
dorsoventralen Aufnahme kranialwärts zu stellen, zu erwähnen gewesen, 
da er sehr zweckmäßig ist. 

Die Röntgenuntersuchung des uropoetischen Systems konnte 
keinen geeigneteren Darsteller finden als Haenisch. Obwohl technisch 
nicht ganz leicht, gehören ihre Resultate, wie auch aus der klaren und 
gewandten Darstellung des Verfassers hervorgeht, zu den wertvollsten in 
der gesamten Röntgendiagnostik. (Wer sich noch eingehender über die 
Technik orientieren will, dem sei Haenisch’s wundervoller Atlas aus 
dem Verlage von Lucas Gräfe und Sillem warm empfohlen.) 

Köhler’s Abhandlung über Erkrankungen des Skeletts ist 
dem Umfang des Gebietes entsprechend reichhaltig und spiegelt die reiche 
Erfahrung des Verfassers auf diesem Gebiete wieder. Die wichtigsten, 
differentialdiagnostisch zum Teil recht schwierigen Erkdr .xungen resp. 
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ihre entsprechenden Röntgenbilder sind anschaulich und kritisch, nur 
manchmal etwas knapp, geschildert. Bei der Wichtigkeit, die Skelett¬ 
erkrankungen auch für den Internisten haben, wäre eine etwas eingehendere 
Darstellung erwünscht gewesen, zumal die Diagnose mancher Erkran¬ 
kungen, z. B., der Wirbelsäulen Versteifung, der Carcinose der Wirbel¬ 
säule usw. in hohem Grade von einer exakten Röntgendiagnose abhängt. 
Auch eine spezielle Erörterung der posttraumatischen Affektionen der 
Wirbelsäule, des Kreuzbeines usw. aus der Feder K ö h 1 e r’s wäre gerade 
für den Internisten, der Fälle von „chronischem Rheumatismus“, „Ischias“ 
nach Trauma usw. häufig zu beurteilen hat, recht erwünscht gewesen. 
Vielleicht läßt sich das bei einer Neuauflage des Werkes, die wohl bei 
der momentan so im Fortschritt begriffenen Röntgentechnik nicht aus- 
bleiben wird, nachholen. Dabei dürften auch einige Druckfehler be¬ 
richtigt werden (z. B. p. 9, 11, 34, 159, 204). 

In wertvoller Weise ist der Textabschnitt des Buches abgeschlossen 
durch ein reichhaltiges, nach den einzelnen behandelten Gebieten geord¬ 
netes Literaturverzeichnis. Die Vorzüglichkeit der Abbildungen ist be¬ 
reits rühmend hervorgehoben. Die Ausstattung des Buches, dem eine 
weitgehende Verbreitung sicher ist, macht dem Verlag alle Ehre. 

(Dieilen, Straßburg.) 


2 . 

Prof. Dr. Ernst Sommer, Röntgentaschenbuch, II. Band 1909. 

Otto Nemnich-Leipzig. (Preis 4,50 Mk.) 

Sommer hat den Röntgenkalender des Jahres 1908 unter dem 
Namen Röntgentaschenbuch fortgesetzt. Das Taschenbuch soll in jedem 
Jahre eine Sammlung kleinerer Aufsätze über wichtige und aktuelle 
Fragen der Röntgenologie bringen und so allmählich ein bequemes Nach¬ 
schlagewerk werden. Diese Absicht des Herausgebers ist sehr zu be¬ 
grüßen , um so mehr, als die beiden bis jetzt vorliegenden Bände einen 
vielversprechenden Eindruck erwecken. 

Der neue Band (1909) bringt im 1. Teil eine Reihe gut geschrie¬ 
bener Aufsätze aus dem technisch* diagnostischen Teil der Röntgenologie, 
die zum Teil in Form von Referaten bekannte Dinge kurz und über¬ 
sichtlich zusammenfassen, zum Teil als kurze Monographien den Stand¬ 
punkt des einzelnen Verfassers in wichtigen Fragen zum Ausdruck bringen. 

Bela Alexander schreibt über plastische Röntgenbilder; Des¬ 
sauer bricht in dem Kapitel „einige Untersuchungen über das Induk- 
torium und die Quecksilberunterbrecher“ eine Lanze für den alten be¬ 
währten Boasunterbrecher und weist darauf hin, daß die neuen Unter¬ 
brecher des letzten Jahres nicht einen derartigen Fortschritt bedeuten, 
wie man aus der Reklame, mit der sie teilweise empfohlen wurden, ver¬ 
muten könnte. F ranze berichtet über Neuerungen an Orthodiagraphen; 
Grashey gibt in seinen „photographischen Notizen“ manchen guten 
guten Ratschlag, den auch der geübte Fachmann gerne wieder einmal 
hört. Holzknecht und Jonas haben in einer kurzen Darstellung 
der „radiolog. ! ien Magenuntersuchung“ eine gut orientierende Arbeit ge- 
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liefert. In dem Kapitel „radiologiache Diagnostik der Nephrolithiasis** 
von Holzknecht und Kienböck ist besonders der Abschnitt über 
die Verläßlichkeit der radiologiscben Steindiagnose wertvoll. Immel- 
mann bringt in einem Aukatz seine Methode der Orthophotographie in 
Erinnerung; Kienböck berichtet in bekannt guter Weise über die intra¬ 
thorazische Struma, Köhler über die von ihm inaugurierte Teleröntgeno- 
graphie des Herzens. Robinsohn beschreibt sein sehr zweckmäßiges 
Blendenkästchen mit Einstelllampe (Röntgenepiskop). Schürmayer’s 
„Beiträge zur röntgenologischen Diagnose normaler und pathologischer 
Lage und Größen Verhältnisse subphrenischer Organe** behandeln ein¬ 
gehend das Verhalten des Zwerchfells und der erwähnten Organe bei 
verschiedenen Druckverhältnissen im Abdomen und bringen in origineller 
Darstellung eine Reihe interessanter Einzelheiten zur Sprache. S o m m e r’s 
eigene Beiträge, die von reicher röntgenologischer Erfahrung zeugen, 
behandeln die „Röntgendiagnostik der Lungentuberkulose 4 *, „stereoskopi¬ 
sche Röntgenbilder als anatomisches Unterrichtsmaterial“ und „den zweck¬ 
mäßigen Gebrauch der Röntgenröhre“. Wetterer beschreibt in einem 
letzten Kapitel des 1. Teiles des Taschenbuches in leicht verständlicher 
Weise die beiden neuen Villard’schen Instrumente zur qualitativen und 
quantitativen Messung der X-Strahlen (Radiosklerometer und Quantito- 
meter), die neue Ausblicke auf exakte Dosierung in der Röntgentherapie 
eröffnen. 

Im 2. Hauptteil des Taschenbuches finden sich 5 Arbeiten thera¬ 
peutischen Inhaltes. Moser berichtet über „Behandlung von Gelenk¬ 
erkrankungen mit Röntgenstrahlen“; deNobele versucht die empirisch 
als wirksam erprobte Röntgentherapie der Syringomyelie auf eine wissen¬ 
schaftliche Grundlage zu stellen. Sommer erörtert in einem sehr lesens¬ 
werten Aufsatz „Über das Problem der homogenen Tiefenbestrahlung** 
das Für und Wider dieses interessanten Problems. Tr app bringt einen 
Sammelbericht über Röntgenbehandlung 1907/08, der sehr zweckmäßig 
ist, und Wichmann schließt diesen Abschnitt des Buches mit einem 
kurzen Aufsatz über das interessante, leider noch wenig bearbeitete Ge¬ 
biet „Sensibilisierung und Röntgentherapie**. 

In einem Anhang bringt Sommer 3 Taxordnungen über röntgen¬ 
ärztliche Honorare und macht damit den sehr zu begrüßenden Versuch, 
eine internationale Regelung der Honorare für röntgenologische Arbeiten 
anzuregen. Ferner enthält das Buch noch eine Übersicht über Leistungen 
und Fortschritte der röntgenologischen Technik 1908, d. h. eine Be¬ 
schreibung der von 15 verschiedenen Firmen hergestellten und ver¬ 
triebenen neueren Apparate und Utensilien. Ein Adressenkalender, d. h. 
internationales Verzeichnis der Röntgenologen und Röntgeninstitute, das 
allerdings noch recht unvollständig ist, und ein alphabetisches Sach¬ 
register beschließen das reichhaltige und jedem Fachmann zu empfehlende 
Taschenbuch. (Dietlen, Straßburg.) 


3. 

Zornig, Arzneidrogen, Nachschlagebuch für den Ge¬ 
brauch der Apotheker, Ärzte, Veterinärärzte, 
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Drogisten und Studierenden der Pharmazie. 1. u. 

2. Lieferung. 

Soweit aus den beiden vorliegenden Lieferungen zu ersehen, ist die 
Behandlung der Materie sehr übersichtlich und klar. Die botanische 
und die chemische Seite sind in gleich eingehender Weise behandelt. 
Bei den Angaben über die mikroskopischen Untersuchungen vermißt man 
erläuternde Abbildungen (bildliche Darstellung von Querschnitten). Die 
Angaben über die Prüfung und Wertbestiramung der Drogen entsprechen 
den heutigen Anforderungen; die diesbezüglichen ausgezeichneten Angaben 
der Ph. H. IV hätten restlos Aufnahme finden dürfen. 

Die ausführlichen Literaturangaben sind von großem Werte. Wenn 
die folgenden Lieferungen ebenso ausfallen wie die beiden vorliegenden, 
können Z ö r n i g’s Arzneidrogen als zuverlässiges Nachschlagewerk bestens 
empfohlen werden. (Matter, Straßburg.) 


4. 

Wright, A. E., Studien über Immunisierung und ihre An¬ 
wendung in der Diagnose und Behandlung von Bak¬ 
terieninfektionen. Verlag Gustav Fischer, Jena 1909. 

Die Abhandlungen Wright’s und seiner Mitarbeiter, die sich in 
verschiedenen z. T. nicht leicht zugänglichen englischen Publikations¬ 
organen finden, sind hier — ins Deutsche übertragen — in ihrer Ge¬ 
samtheit wiedergegeben. Bei diesem Aneinanderreihen von Arbeiten er¬ 
scheinen natürlich die leitenden Gesichtspunkte nioht in systematischer 
Folge, so daß eine Orientierung nicht schnell gelingt. Dafür aber ist es 
beim Studium des Buches interessant und eindrucksvoll, wie aus den 
Untersuchungen über die Schutzstoffe des Blutes allmählich der Gedanke 
der Vaccinetherapie empor wächst und wie die gewonnenen Anschau¬ 
ungen durch vielfältige und mühsame Untersuchungen gestützt und aus¬ 
gebaut werden. Allerdings werden die Bedenken nicht völlig zerstreut, 
ob man die Bestimmung des opsonischen Index, d. h. die Messung eines 
einzelnen von zahlreichen reaktiven Vorgängen als Maßstab für die ge¬ 
samte Zustandsänderung des Organismus im Verlaufe einer Infektion an- 
sehen darf. Aber unabhängig davon muß jedenfalls dem schließlichen 
praktischen Ergebnisse, der Behandlung bakterieller Infektionen mit den 
abgeschwächten (sterilisierten) Erregern, neu zwar nicht in der Idee, 
aber doch in der Begründung und prinzipiellen Fassung, eine weitgehende 
Wichtigkeit beigemessen werden. (Meyerstein, Straßburg.) 
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